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Resumo

Desde as primeiras civilizagdes, o0 homem, de forma empirica, buscava o alivio e a cura para as enfermidades que 0s
acometiam. Descobriram nas plantas atividades medicinais e terapéuticas, passando a utilizar esse recurso para tratar as
mais diversas doencas de acordo com o conhecimento adquirido no decorrer dos tempos. O medicamento fitoterapico é
aquele obtido com uso exclusivo de matérias-primas vegetais, ou seja, ativos extraidos de plantas, ou parte especifica
gue contém a atividade terapéutica. O objetivo do presente estudo é expor e confrontar informagdes sobre interacdes
medicamentosas dentro da fitoterapia, tendo em vista que ainda ha, na populacdo, uma certa crenca de que
medicamentos derivados de plantas ndo apresentam eventos adversos. Trata-se de um estudo de revisdo de literatura,
onde os dados obtidos reforcam a importancia desse tipo de informag&o para a sociedade, que cada vez mais busca nos
medicamentos naturais alternativas para melhoria da saide e longevidade. A pesquisa envolveu artigos entre 2008 e
2021, onde foi observado que ha relatos significativos de interagdes medicamentosas associadas ao uso de fitoterapicos.
Os dados levantados séo de extrema importancia para quebrar tabus relacionados & seguranca dos medicamentos de
origem natural, contribuindo para seu uso racional.

Palavras-chave: Plantas medicinais; InteragcBes medicamentosas; Fitoterapicos; Terapéutica.

Abstract

Since the first civilizations, man, empirically, sought relief and cure for the diseases that afflicted them. They
discovered medicinal and therapeutic activities in plants, starting to use this resource to treat the most diverse diseases
according to the knowledge acquired over time. The herbal medicine is that obtained with the exclusive use of vegetable
raw materials, that is, actives extracted from plants, or a specific part that contains the therapeutic activity. The aim of
this study is to expose and compare information about drug interactions within herbal medicine, considering that there
is still a certain belief in the population that herbal medicines do not present adverse events. This is a literature review
study, where the data obtained reinforce the importance of this type of information for society, which increasingly seeks
alternative natural medicines to improve health and longevity. The research involved articles between 2008 and 2021,
where it was observed that there are significant reports of drug interactions associated with the use of herbal medicines.
The data collected are extremely important to break taboos related to the safety of medicines of natural origin,
contributing to their rational use.

Keywords: Medicinal plants; Drug interactions; Herbal medicines; Therapy.

Resumen

Desde las primeras civilizaciones, el hombre, empiricamente, buscé alivio y curacion de las enfermedades que lo
aquejaban. Descubrieron actividades medicinales y terapéuticas en las plantas, comenzando a utilizar este recurso para
tratar las méas diversas enfermedades de acuerdo con los conocimientos adquiridos a lo largo del tiempo. La fitoterapia
es aquella obtenida con el uso exclusivo de materias primas vegetales, es decir, activos extraidos de plantas, o una parte
especifica que contenga la actividad terapéutica. El objetivo de este estudio es exponer y comparar informacion sobre
las interacciones medicamentosas dentro de la fitoterapia, considerando que adn existe una cierta creencia en la
poblacién de que las medicinas herbales no presentan eventos adversos. Se trata de un estudio de revision de la
literatura, donde los datos obtenidos refuerzan la importancia de este tipo de informacion para la sociedad, que busca
cada vez méas medicinas naturales alternativas para mejorar la salud y la longevidad. La investigacion involucrd

1


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i15.
mailto:cillacolino@hotmail.com

Research, Society and Development, v. 10, n. 15, e224101522892, 2021
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i15.22892

articulos entre 2008 y 2021, donde se observd que existen informes significativos de interacciones medicamentosas
asociadas con el uso de medicamentos a base de hierbas. Los datos recopilados son de suma importancia para romper
tabuUes relacionados con la seguridad de los medicamentos de origen natural, contribuyendo a su uso racional.

Palabras clave: Plantas medicinales; Interacciones con las drogas; Hierbas medicinales; Terapia.

1. Introducéo

Fitoterdpicos sdo medicamentos compostos exclusivamente por substancias extraidas de matéria-prima vegetal,
podendo ser solido ou liquido. Na forma liquida, podem ser preparados através de etanol e agua, xaropes, tinturas e 6leos
medicinais. Na forma solida, os solventes sdo evaporados e a matéria-prima resultante pode ser utilizada para producao de
medicamentos na forma de pd, granulos ou comprimidos (Aleluia et al., 2017).

Nessa perspectiva existem varios tipos de fitoterapicos. Os mais consumidos pela populagdo sdo 15: Hedera helix,
Valeriana officinalis, Passiflora incarnata, Ginkgo bilola, Ananos comosur, Equisetum, Lipindium meyenii, Maytenus
ilicifolia, Spirulina, Harpagophytum, Procumbens, Cdrcuma longa, Mikania glomarata, Senna alexandrina, Centella asiatica.
Os fitoterapicos utilizados para emagrecimento, calmantes, expectorantes e anti-inflamatérios foram destaque no consumo
(Silva et al., 2018).

As interacbes medicamentosas sdo divididas em farmacodindmicas e farmacocinéticas. As intera¢Ges
farmacodindmicas podem acontecer devido ao principio ativo ou por seus metabolitos, podendo se apresentar como uma
sinergia ou antagonismo. J& as intera¢fes farmacocinéticas estdo relacionadas a alteragcBes na absor¢do ou transformagéo
metabdlica dos ativos (Gelatti et al., 2016). Por exemplo, o extrato de Ginkgo usado como estimulante de meméria e contra
vertigem, também é capaz de potencializar a a¢do do &cido acetilsalicilico, do clopidogrel, anticoagulantes e de anti-
inflamatorios ndo-asteroidais de forma que haja um alto risco de sangramento (Carvalho & Rocha, 2016).

Ferreira (2019) escreve que o medicamento derivado da espécie Valeriana officinalis, é um fitoterapico utilizado
como sedativo moderado e auxilia ao tratamento de distdrbio do sono relacionado a ansiedade. As interagfes com as classes
farmacoldgicas de benzodiazepinicos, ansioliticos e hipnédticos, como alprazolam e midazolam, resultam em sinergismo e seus
efeitos terapéuticos sdo potencializados na depressao do Sistema Nervoso Central (SNC).

Por sua vez S4 et al. (2018) esclarece que os fitoterdpicos sdo definidos por varios constituintes quimicos, possuem
diversos mecanismo de acdo e apresentam interacfes com diversos medicamentos, influenciando na eficécia e seguranca dos
farmacos. Por existir a possibilidade de interagdes medicamentosas entre fitoterapicos e farmacos e por haver uma certa crenga
popular de que medicamentos naturais ndo apresentam eventos adversos, a presente pesquisa se mostra extremamente
necessaria para difundir informacdes que possam esclarecer a populagdo sobre o uso racional de fitoterapicos.

O objetivo do presente estudo € expor e confrontar informagdes sobre interagdes medicamentosas dentro da
fitoterapia, tendo em vista que ainda ha, na populagdo, uma certa crenca de que medicamentos derivados de plantas ndo

apresentam eventos adversos.

2. Metodologia

Trata-se de uma pesquisa bibliografica do tipo Revisao Integrativa (RI), classificada como uma pesquisa de natureza
béasica, abordagem Qualitativo-Quantitativa e quanto aos objetivos Exploratéria. Na primeira etapa foram realizadas a selecéo
dos artigos, utilizando como pergunta de pesquisa, dessa forma formulou-se a seguinte questdo da pesquisa: Quais fitoterapicos
fazem interagBes medicamentosas? A RI possibilita a andlise, identificacdo de diversos estudos dentro uma mesma tematica e a
sintese do conhecimento, contribuindo para a criagdo de um panorama organizado e firme de conceitos do interesse do estudo
(Souza et al., 2010).

Para a busca dos artigos, foram utilizadas as seguintes palavras chaves: “Plantas Medicinais”, “Interacdes
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Medicamentosas”, “Interagdes Planta-Droga”, “Interagdes Adversas”, “Interacdes Benéficas”. Também foi utilizado o
operador booleano “AND” para associa-las. Como critério para a selecdo dos artigos foram incluidos todos os artigos com
resumos e textos completos disponiveis para analise, no idioma portugués entre os anos 2008 e 2021 e que respondessem a
pergunta norteadora. Foram excluidas as publicacGes que ndo estavam no formato de artigo cientifico, como livros, resenhas,
cartas e editoriais.

Os levantamentos dos artigos na literatura foram realizados nas bases de dados: Scielo, Biblioteca Virtual em Sadde:
BVS, LILACS e Google Académico. O presente estudo por ndo se tratar de uma pesquisa, e sim revisao, nao foi submetido a
avaliago do Comité de Etica, e cumpriu os padrdes éticos estabelecidos para garantir que as legalidades das informagdes
estejam de acordo com o padrdo estabelecido, ndo foi envolvido a participacdo de seres humanos, todas as realizagdes

utilizadas nesse trabalho serdo devidamente referenciadas de acordo com a norma APA.

3. Resultados e Discussao
O resultado das buscas permitiu identificar pesquisas voltadas para avaliacdo das intera¢cBes medicamentosas dos
fitoterapicos. A busca nas bases de dados, utilizando os cruzamentos em dupla, resultou em 396 artigos que, apo6s leitura do

titulo e resumo, 22 publicacdes foram identificadas inicialmente, conforme apresentado na Tabela 1.

Tabela 1. Estratégias de busca e nimero de manuscritos obtidos nos recursos informacionais. Caruaru, PE, Brasil, 2021.

Recurso Estratégia de Busca Localizados na Selecionados por titulo e
informacional busca resumo
Interacfes medicamentosas de 6 3
Scielo fitoterapicos
InteragBes medicamentosas de 21 1
Lilacs fitoterpicos
InteragBes medicamentosas de 368 14
Google académico fitoterapicos
TOTAL 395 18

Fonte: Autores (2021).

Posteriormente, foi feita a exclusdo de 4 publica¢des duplicadas, restando 18 artigos que foram lidos na integra. Esses
18 estudos compuseram a amostra para ser avaliada na anélise final. Uma vez que 8 artigos foram excluidos por nédo

corresponderam aos critérios de inclusdo, restaram 10 trabalhos para serem analisados.
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Figura 1. Fluxograma do processo de identificacdo, sele¢do e incluséo dos estudos adaptado do PRISMA.
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Fonte: Autores (2021).

A maioria das publicagcbes ocorreram nos anos 2008 e 2016. Observa-se que se tem poucas publicagdes recentes
dentro dessa tematica, demonstrando a necessidade de mais estudos. Posteriormente foi realizada a identificacdo do desenho do
estudo utilizado nos artigos, verificando-se que 40% sdo estudos de RI. A distribuicdo dos estudos selecionados segundo o

desenho esta presente na tabela 2.

Tabela 2. Distribuicdo dos estudos identificados nas bases de dados segundo caracteristicas metodoldgicas, no periodo 2008 e
2021.

TIPO DE ESTUDO NUMERO DE ESTUDO PORCENTAGEM (%)
Reviséo Integrativa 4 40%
Estudo transversal 2 20%
Questionario fechado e 3 30%
entrevista

Descritiva por 1 10%
porcentagem

TOTAL 10 100%

Fonte: Autores (2021).
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Observou-se que 0s estudos, majoritariamente, se tratava de revisdes. A Rl é uma coordenagdo para pesquisar e

examinar artigos de uma determinada area da ciéncia. Com a importancia de definir a linha mais préxima da pesquisa que

pretende descrever, é preciso constituir os tépicos chave, autores, palavras, periodicos e fontes de dados preliminares, tem

caréater exploratdrio, tem mais afinidade com o problema exposto (Conforto et al., 2011).

Quadro 1. Caracterizacdo dos artigos selecionados para analise segundo autores, titulo, local, fitoterapicos, medicamentos e

interagdes no periodo 2008-2021.

AUTORES

TITULO

FITOTERAPICOS

CLASSE
TERAPEUTICA

INTERACOES

Silva (2016)

Tudo que é natural ndo faz
mal? Investigacéo sobre o
uso de plantas medicinais e
medicamentos fitoterapicos
por idosos, na cidade de
lapu- leste de Minas Gerais

Uncaria tomentosa

Aesculus
hippocastanum

Centelha asiatica
Thuja accidentais

Anti hipertensivo
Anticoagulantes
Insulina
Carbamazepina

Aumenta o potencial do farmaco.

Potencializa o risco de hemorragia
cerebral.

Diminui o efeito da glibenclamida e
metformina.

Reduz o limiar convulsivo.

Lorenz, Klein,
Colet, Armador e
Heineck (2016)

O uso de plantas medicinais
e fitoterapicos em usuarios
de varfarina no municipio de
ljui/RS

Camellia sinesis
Mikania glomerata

Varfarina
Varfarina

Aumenta o risco de tromboembolia,
Grande quantidade de vitamina k que
atua como antagonista diminui os valores
do INR.

Apresenta cumarias na sua, Composi¢ao

desenvolvendo acidentes hemorragicos,
pelo antagonismo a vitamina k.

Nicacio, Pinto,
Silva, Silva,
Matos e Goulart
(2016)

Potenciais interagdes entre
medicamentos alopaticos e
fitoterapicos/ plantas
medicinais no Municipio de
Rondonépolis — MT

Passiflora incarnata
Ginkgo biloba
Valleriana officinalis

Cinarizina
Atenalol
Amitriptilina

Aumenta depressdo do SNC 50%.
Bradicardia e hipotensédo 25%.
Aumenta depressdo do SNC.

Souza e Silva
(2018)

Chaés e fitoterapicos
indicados para distdrbios do
sono, ansiedade e depressao,

disponibilizados em
estabelecimentos comerciais
de Séo Caetano do Sul - SP.

Passiflora incarnata
Hypericum perforatum

Benzodiazepinicos,
barbitdricos

Ciclosporina
Anticoagulantes
Cumarinicos
Anticoncepcional

Aumenta a depressdo do SNC.
Diminui os niveis séricos e eficacia
terapéutica.

Riboldi e Rigo
(2019)

Analise do uso de plantas
medicinais e medicamentos
em habitantes do municipio

de Capitdo/RS

Matricaria recutita
Mentha piperito
Capim-limao
Funcho

Aas, heparina,
anticoagulantes,
Barbitaricos e b

Benzodiazepinicos
Sinvastatina

Felodipina
Clonazepam
Diazepam
Omeprazol

Aumenta o risco de hemorragia.

Pode potencializar o efeito sedativo
desses farmacos.

Oleo dessas plantas interfere nas enzimas
do citocromo P450 podendo elevar o
nivel dos farmacos intensicando seus

efeitos.

Podendo aumentar o efeito dos farmacos.
Furanocumarinas podem inibir a
atividade de enzimas de metabolizagdo
CIP3A4 e CIP2D6.

Dias, Trevisan,
Nagai, Ramos e
Silva (2017)

Uso de fitoterpicos e
potenciais riscos de
interaces medicamentosas:
reflexdes para prética segura

Hypericum perforatum
L.

Matricaria recutita L.
Cynara scolymus
Glycine may L.Merr

Etinilestradiol
Ciclosporina
Fenobarbital

Furosemida

Hidrocloratiazida
levotiroxina

Aumenta o metabolismo hormonal com
sangramento menstrual.
Diminui a concentragdo plasmaticas do
farmaco e risco de rejeigdo de
transplantes.

Aumenta o prolongamento da agéo
depressora do SNC. Diminui
0 volume sanguineo e queda de pressao
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arterial hipocalemia.
Baixa absor¢do do farmaco.
Alexandre, Uso de fitoterépicos e Valeriana officinalis Alprazolam Aumenta os efeitos terapéuticos e da
Bagatini e potenciais riscos de Allium sativum Midazolam depresséo do SNC.
Simdes (2008) in;leragées medic/ar_nentosas: Tiopental Delirios, confusio, agitacio e
reflexdes para pratica segura . i 3
para p g Pentobarbital desorientacdo
Loperamida Alteragdes nos perfis farmacocinéticos
dos
Paracetamol i
. Farmacos.
Clopropomida ) o
. . Hipoglicemia
Lisinopril . i
Aumenta o efeito do farmaco
Marliére, Utilizagao de fitoterapicos Aesculus Ticlopidina Aumenta o efeito antiagregante
Ribeiro, por idosos: resultados de um hippocastanum
E;randa_o, P;';(')g € |nq|:er|_to diamll\/lagar ;m E_’>Ielo Aumento da pressio arterial
curcio orizonte , Brasi . o
(2008) (MG) Cratengo Hidrocloratiazida
Alexandre, InteragBes entre farmacos e Ginkgo biloba L. Varfarina Aumenta o risco de hemorragia
Bagatini e medicamentos fitoterapicos a Ibuprofeno Aumenta o risco de hemorragia.
Simdes (2008) base de ginkgo ou ginseng Omeprazol Baixa plasmatica e do efeito terapéutico.
Nifedipina Aumenta o efeito adversos do farmaco.
Fluoxetina Reducéo da disfuncao sexual
Paixao, Levantamento bibliogréfico Rosmariuns officinalis Diuréticos, laxantes e Distarbios renais, hipertenséo.
Conceicéo, Neto de plantas medicinais L. hipotensivo Aumenta a acio dos hipotensores.
e Santos (2016) | comercializadas em feiras da | Schinus terebinthifolius Hipotensores
Bahia e suas interacdes raddi
medicamentosas

Fonte: Autores (2021).

Os resultados dos estudos no periodo de 2008 a 2021 permitiram visualizar e contextualizar as interagdes
medicamentosas em fitoterapicos que podem estar associadas com a falta de informacGes a populacdo. No estudo realizado por
Silva (2016), avaliando as intera¢cBes medicamentosas, no periodo de marco a abril de 2012 por meio de um questionario,
foram entrevistados 107 idosos no municipio de lapu que relataram as intera¢8es observadas com maior frequéncia: os anti-
hipertensivo com a Uncaria tomentosa, Aesculus com anticoagulantes, Hippocastanum com a insulina e a Centelha com
carbamazepina.

E fato que os medicamentos fitoterapicos sdo produzidos & base de principios ativos de plantas medicinais formados
pela mistura de varios outros compostos com efeito terapéutico, porém apesar de suas propriedades benéficas, a utilizagdo do
fitoterapico em excesso ou associado a algum farmaco de maneira inadequada pode gerar complicagdes (David & Bello, 2017).
A utilizagdo de plantas medicinais e, consequentemente fitoterapicos, estd fortemente ligada ao aspecto cultural dos povos e
que hoje é disseminada mundialmente. Assim, 0 que antes era apenas sabedoria popular, atualmente é opg¢do terapéutica
(D’avila et al., 2021; Silva & Leitdo, 2021).

Fitoterapicos a base de valeriana sdo frequentemente indicados em casos de distarbios do sono, ansiedade, depressao e
apresentam uma importante acdo sobre pacientes submetidos a estresse ou medo, entretanto tem sido visto que a associagdo
com outros ansioliticos pode diminuir a expressdo de isoformas especificas e, podem desencadear problemas a salde
(Alexandre et al., 2008; Souza & Silva, 2018). Além disso, seu uso concomitante a antidiarreicos pode causar perturbacées
mentais como delirios e confusdo (D’4vila et al., 2021).

De acordo com a amostra, as pesquisas realizadas nas cidades de Sdo Caetano do Sul — SP (Souza & Silva, 2018),
Capitdo — RS (Riboldi & Rigo, 2019), Belo Horizonte - MG (Marliére et al., 2008) e lapu — MG (Silva, 2016), evidencia que a
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prevaléncia no uso de plantas medicinais e fitoterapicos sdo dos idosos do sexo feminino. Esse dado é de suma relevancia,
visto que os idosos, na maioria das vezes, utilizam mais de um medicamento, ou classe medicamentosa, continuamente para o
tratamento de doengas cronicas. Cerca de 45% dos idosos avaliados estavam expostos a polifarmécia e a interacao
medicamentosa entre farmacos e fitoterapicos possuem potenciais riscos a satde (Marliere et al., 2008). Os estudos sobre a
contraindicacdo do uso de plantas medicinais e fitoterapicos para idosos sdo escassos, geralmente contraindica-se 0 uso para
gestantes e criancas (Silva, 2016).

Muitas interagGes entre farmacos e fitoterapicos ainda sdo negligenciados ou relatadas como irrelevantes, porém o
uso de fitoterapicos a base de Ginkgo associados a diversas classes medicamentosas tem sido descrita na literatura, a exemplo
dos anti-hipertensivos e antiflamatdrios desencadeando aumento de efeitos adversos, bradicardia, hipotensdo e quadros
hemorragicos, ja que possui propriedades que pode inibir o fator de ativagdo plaquetaria (Nicacio et al., 2020; Alexandre et al.,
2008).

Quanto as interacdes, merecem uma atengédo especial a Rosmariuns officinalis L. e Schinus terebinthifolius raddi em
associacdo a diuréticos e hipotensores devido sua capacidade de desencadear distirbios renais e prolongar a agdo dos
hipotensores (Paixao et al., 2016), a Hypericum perforatum L, Matricaria recutita L. Cynara scolymus e a Glycine may L.Merr
com os medicamentos Etinilestradiol, Ciclosporina, Fenobarbital, Furosemida, Hidrocloratiazida e Levotiroxina frente ao
aumento do metabolismo hormonal, a diminui¢do da concentracéo plasmética do farmaco e pode responder negativamente em
casos de (Dias et al., 2017). Além disso do aumento da depressdo do SNC esteve diretamente relacionado a distintas classes
medicamentosas (Dias et al., 2017; Nicacio et al., 2016; Souza & Silva, 2018; Alexandre et al., 2008).

A literatura demonstra inimeros relatos de reagBes desencadeadas por interaces entre medicamentos sintéticos e
fitoterapicos, apesar de que muitos ainda se mostram inconclusivos. O nimero de notificacbes no Sistema Nacional de
Notificagbes para Vigilancia Sanitaria (NOTIVISA) relacionadas a reacGes adversas de fitoterapicos ou interagdes entre
medicamentos sintéticos ainda é baixo, indicando uma subnotificacdo e que pode estar relacionada a impercepcdo dos efeitos
ou riscos ocasionados pelos usuérios ou descrédito aos fitoterapicos por considerarem como algo natural que ndo causa danos
(Neves & Vieira, 2019).

Os fitoterdpicos e plantas medicinais mais encontrados na literatura sendo utilizados em associacdo com
medicamentos sintéticos possuem atuacdo no sistema cardiovascular, sistema nervoso e aparelho digestério (Nicacio et al.,
2020). Tendo em vista a atuagdo dos fitoterapicos e plantas medicinais, seu consumo é feito majoritariamente por
automedicacdo ou por prescricdo médica, que na maioria das vezes desconhece 0s compostos e suas possiveis interacdes, isso
evidencia a deficiéncia de pesquisas no Brasil sendo direcionada aos principais grupos populacionais (Silveira et al., 2008;
Nicécio et al., 2020).

4. Conclusao

Os medicamentos fitoterapicos apresentam seguranca terapéutica quando orientado e utilizado de maneira correta,
caso contrario podem apresentar interacdes de graus variados quando associado a outros medicamentos, e disparar cascatas de
reacBes causando sinergismo, diminui¢do ou anulacdo do efeito de alguns medicamentos e, com isso, o resultado esperado nao
é alcancado e pode ser comprometido ou mesmo suspenso.

Se faz necessario a ampla divulgacgdo de informacdes referente a fitoterapicos e interagbes medicamentosas a fim de
minimizar possiveis complicagdes, visto que os fitoterapicos precisam ser vistos com seriedade baseada em evidéncias. Ainda,
é importante esclarecer a necessidade de politicas publicas de incentivo a disseminagdo da utilizagdo racional de fitoterapicos,

bem como a qualificagdo dos profissionais de salde para que possam orientar com efetividade a populagdo. Conclui-se
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também que sdo necessarias mais pesquisas que possibilitem quebra de paradigmas e mitos em torno dos fitoterapicos

associados & medicamentos sintéticos e suas interagdes.
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