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APRESENTAÇÃO

Nos últimos anos vem sendo concedida importante atenção ao envelhecimento 
e ao aumento da expectativa de vida da população, no âmbito das políticas públicas 
de saúde. O envelhecimento constitui-se de um processo biológico e progressivo que 
se caracteriza por modificações morfológicas, funcionais e bioquímicas e que causam 
alteração no processamento de fármacos, como as transformações farmacocinéticas 
e farmacodinâmicas. Dentre as várias comorbidades que afetam a população 
idosa encontra-se a Doença de Alzheimer (DA), que constitui em uma demência 
neurodegenerativa associada ao envelhecimento, clinicamente caracterizada por 
meio do estabelecimento de déficits cognitivos e o comprometimento da memória 
recente. 

Define-se adesão ao tratamento (ADT) como o grau de concordância entre o 
comportamento de uma pessoa em relação às orientações do médico ou de outro 
profissional de saúde, requerendo uma relação colaborativa entre as partes. A ADT 
prescrito é essencial para o sucesso terapêutico das pessoas idosas e componente 
importante da atenção à saúde, visto que a não adesão aos medicamentos prescritos 
aumenta a probabilidade de fracasso terapêutico e de complicações desnecessárias, 
isto conduz a um maior gasto pelo sistema de saúde devido ao número de consultas 
e de internações hospitalares, como também eleva a prevalência de incapacidade e 
morte prematura. O baixo grau de adesão pode afetar negativamente a evolução clínica 
do paciente e a sua qualidade de vida, constituindo-se um problema de saúde pública 
relevante e que merece ser estudado com maior profundidade. Em pacientes geriátricos, 
o uso de medicamentos leva com freqüência ao surgimento de Problemas Relacionados 
com Medicamentos (PRM), dentre eles citam-se as interações medicamentosas, que 
exigem estratégias de prevenção da morbi-mortalidade relacionada a esses produtos). 
Diante do exposto, entende-se que pacientes com DA possuem vários fatores de risco, 
dentre eles a alteração da memória, da funcionalidade, dentre outros, que influenciam 
e compremetem, consequentemente, a adesão medicamentosa.

As interações medicamentosas têm sido um importante objeto de investigação, 
uma vez que o aumento das doenças crônico-degenerativas em pacientes idosos, 
implica no aumento do consumo de medicamentos, consequentemente associado à 
polifarmácia e a iatrogenia. Os idosos com demência, todavia, estão mais susceptíveis 
à polifarmácia devido à idade avançada, presença de outras condições patológicas, 
dependência funcional e fragilidade. O perfil farmacológico do tratamento das 
síndromes demenciais é responsável pela maior susceptibilidade às interações 
medicamentosas, uma vez que esse pode afetar sensivelmente tanto a farmacocinética 
como a farmacodinâmica da maioria dos fármacos, comprometendo a duração da 
atividade farmacológica, ou ainda aumentando a toxicidade medicamentosa e o risco 
de reações adversas. Portanto, é de grande importância avaliar e divulgar a adesão e 
as interações medicamentosas com as medicações utilizadas na terapia de pacientes 



com DA.
Esta obra aborda a fisiopatologia da doença de Alzheimer, seus avanços e a 

importância da adesão e as interações medicamentosas durante seu tratamento, 
bem como a Assistência Farmacêutica no âmbito do Sistema Único de saúde. Esta 
obra é direcionada a profissionais da saúde, leigos e estudantes de graduação e pós 
graduação.

Chistiane Mendes Feitosa
Karícia Lima de Freitas Bonfim

(Organizadoras)
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CAPÍTULO 6

PLANTAS MEDICINAIS PERSPECTIVAS DE USOS NO 
TRATAMENTO DA DOENÇA DE ALZHEIMER

Chistiane Mendes Feitosa
Universidade Federal do Piaui, Departamento 

de Química, Pós graduação em Ciências 
Farmacêuticas 
Teresina, Piaui 

Layana Karine Farias Lima
Universidade Federal do Piaui, Departamento 

de Farmácia, Pós graduação em Ciências 
Farmacêuticas, Teresina, Piaui 

Mahendra Kumar Rai
Universidade de amravati, Índia

RESUMO: A principal abordagem atualmente 
de tratamento para a Doença de Alzheimer é 
centrada na terapia de reposição de déficits na 
neurotransmissão colinérgica cortical, como o 
uso de anticolinesteráscios. O medicamento 
de amplo uso, a galantamina, é um alcaloide 
que foi extraído de plantas. Estudos de 
revisão demonstraram que cerca de 70% 
dos extratos de 309 plantas pertencentes 
a 92 famílias botânicas, bem como, 260 
substâncias isoladas que foram submetidas 
ao ensaio anticolinesterásico, apresentaram 
resultados significativos no que se refere à 
inibição enzimática colinérgica. Das espécies 
ativas, 12 eram brasileiras e uma das principais 
classes isoladas capazes de inibir a enzima 
acetilcolinesterase (AChE) foram os alcaloides. 
A huperzina A, um alcalóide isolado da espécie 

Huperzia serrata, uma espécie nativa na China,  
está passando por estudos clínicos para o 
tratamento da DA e apresentou poucos efeitos 
colaterais quando comparado com inibidores 
comerciais. As plantas portanto, são uma rica 
fontes de anticolinesterásicos.
PALAVRAS-CHAVE: anticolinesterasicos, 
plantas medicinais, galantamina

PERSPECTIVE MEDICAL PLANTS AND 

UNRELATED USES OF ALZHEIMER’S 

DISEASE

ABSTRACT: The main current treatment 
approach for Alzheimer’s disease is focused 
on deficit replacement therapy in cortical 
cholinergic neurotransmission, such as the 
use of anticholinesterases. The widely used 
drug, galantamine, is an alkaloid that has been 
extracted from plants. Various   studies have 
shown that about 70% of the extracts from 309 
plants belonging to 92 botanical families, as well 
as 260 isolated substances submitted to the 
anticholinesterase assay, showed significant 
results regarding cholinergic enzymatic 
inhibition. Of the active species, 12 were Brazilian 
and one of the main isolated classes capable 
of inhibiting the enzyme acetylcholinesterase 
(AChE) were alkaloids. Huperzine A, an alkaloid 
isolated from plant  Huperzia serrata) a native 



Acompanhamento Farmacoterapêutico e Suas Implicações na Terapia da Doença de 
Alzheimer

Capítulo 6 90

species of China, is undergoing clinical studies for the treatment of AD. It has shown a 
few side effects compared to commercial inhibitors. Plants are, therefore, a rich source 
of anticholinesterases.
KEYWORDS: anticholinesterasic, medicinal plants, galantamine

1 | 	INTRODUÇÃO

Na literatura, é crescente a busca de novos inibidores da acetilcolinesterase 
(AChE) em extratos de plantas. Esta busca direciona-se, principalmente, para 
plantas já utilizadas na medicina tradicional para o tratamento de insônia, amnésia, 
depressão e ansiedade, ou para prolongar a longevidade e melhorar a memória e a 
função cognitiva. Algumas plantas, como Centella asiática L. (Umbeliferae) e Ginko 
biloba L. (Coniferae) (figura 1), utilizadas na medicina tradicional indiana e chinesa, 
demonstraram, em estudos de atividades farmacológicas, resultados relevantes no 
tratamento de desordens cognitivas, ações anticolinesterásica, antiinflamatória e 
antioxidante. Em função desses resultados, essas plantas têm sido indicadas para uso 
terapêutico no tratamento da Doença de Alzheimer (DA) (HOUGHTON et al., 2003, 
FEITOSA, 2017). Estudos demonstraram que os compostos a saber bilobalídeos e 
ginkgolideos, são responsáveis por um efeito protetor neuronal e pela prevenção contra 
lesões isquêmicas e podem ser utilizados no tratamento de inflamações, rejeição em 
transplantes, asma, devido a um mecanismo antioxidante, e lesões isquêmicas devido 
a sua ação antagonista sobre o Fator de Agregação Plaquetária – FAP, respectivamente 
(SCHNEIDER et al. 2007).

Figura 1-Exemplar da espécie Ginko biloba com destaque de frutos Diferentes 
ginkolideos  A= R1,  R1  R2  ou  R3=  H ou  OH, B = bilobetina

Os produtos naturais são utilizados pela humanidade desde tempos remotos, 
acredita-se que a procura por alívio e/ou cura de doenças pela ingestão de ervas tenham 
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sido uma das primeiras formas de utilização dos produtos proveniente da natureza, o 
que motivou a busca incessante pela compreensão das leis naturais e o desafio de 
transpor barreiras à sua sobrevivência (VIEGAS JR., BOLZANI & BARREIRO, 2006, 
FEITOSA 2015).

Baseando-se em estudos já realizados acredita-se que em 2040, 71% dos casos 
dedemência podem ser observados em países em desenvolvimento como o Brasil 
(OLIVEIRA et al, 2014). Nessa perspectiva, avanços em descobrir compostos naturais 
derivados de plantas, como metabólitos secundários extraídos de óleos essenciais, 
ampliam as possibilidades para o desenvolvimento de novos fármacos, que superem 
limitações de tratamentos convencionais

A principal abordagem atualmente de tratamento para a Doença de Alzheimer é 
centrada na terapia de reposição de déficits na neurotransmissão colinérgica cortical, 
como o uso de anticolinesterásicos para amplificar a ação fisiológica da acetilcolina 
(Ach) em pacientes portadores da Doença de Alzheimer (PUIATTI et al., 2013). 

Embora drogas sintéticas como o donepezil, neostigmina e rivastigmina estão 
disponíveis para o tratamento sintomático da Doença de Alzheimer, a busca por 
novas moléculas a partir dos produtos naturais ganhou muita atenção por parte 
dos pesquisadores em todo o mundo. Entre estes produtos naturais, os alcalóides 
sãoconsiderados os candidatos mais promissores para o tratamento da Doença de 
Alzheimer devido àssuas estruturas quimicas, os quais geralmente têm em comum a 
presença de átomo (s) de nitrogênio em um anel cíclico (OLIVEIRA et al, 2014).

Estudos de revisão demonstraram que cerca de 70% dos extratos de 309 plantas 
pertencentes a 92 famílias botânicas, bem como, 260 substâncias isoladas que foram 
submetidas ao ensaio anticolinesterásico, apresentaram resultados significativos no 
que se refere à inibição enzimática colinérgica. Das espécies ativas, 12 eram brasileiras 
e uma das principais classes isoladas capazes de inibir a enzima acetilcolinesterase 
(AChE) foram os alcalóides (BARBOSA FILHO et al., 2006).

A huperzina A (Figura 4), um alcalóide isolado da espécie Huperzia serrata (Figura 
2), uma espécie nativa na China, onde já é utilizada há muitos anos para o tratamento 
de desordens cognitivas, está passando por estudos clínicos para o tratamento da DA 
e apresentou poucos efeitos colaterais quando comparado com inibidores comerciais 
(WANG et al., 2010). 
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Figura 2- Espécie Huperzia serrata

A huperzina A inibe a enzima acetilcolinesterase (Figura 3), suporta memória, 
promove a neurogênese e neuroelasticidade, a dosagem administrada pode variar 
entre 50-200 mg por dia.

Figura 3 - Exemplo da ação da huperzina A no cérebro, que leva a aumento da acetilcolina

Há diferentes estudos que mostram os benefícios de Huperzina A em níveis 
de acetilcolina. O aumento da atividade colinérgica é associado com maior 
neuroplasticidade que significa que seu cérebro seja capaz de adaptar-se, aprender 
e armazenar novas informações. Acetilcolina (Figura 4) é também diretamente ligada 
com o conceito de inteligência fluida e capacidade de memória de trabalho. Os níveis 
de acetilcolina normalmente diminuem com a idade, mas um suplemento como 
Huperzina oferece uma maneira eficaz de inverter este declínio no curto prazo.

https://nootriment.com/cholinergic-receptors/
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Figura 4-Ação da huperzina A, inibição da acetilcolinesterase e aumento da acetilcolina.

Estudos envolvendo as folhas de Citrus aurantifolia demonstrou que o óleo 
essencial dessa espécie possui atividade inibitória frente à enzima AChE, atingindo CI50

de 139 μg.mL-1, seus principais constituintes são monoterpenos incluindo limoneno, 
L-cânfora, citronelol, o-cimeno e 1,8-cineol (CHAIYANA & OKONOGI, 2012).

O extrato de Ginkgo biloba, EGb761, contém glicosídeos de ginkgofl avonas e 
terpenóides, cuja ação combinada promove o aumento do suprimento sangüíneo 
cerebral por vasodilatação e redução da viscosidade do sangue, além de reduzir a 
densidade de radicais livres de oxigênio nos tecidos nervosos. Modelos laboratoriais 
demonstraram que o EGb761 exerce ação preventiva sobre a neurotoxicidade pelo 
b-amilóide, além de inibir vias apoptóticas e proteger os tecidos nervosos contra lesão 
oxidativa. (FORLENZA, 2005).

A prática da utilização das plantas medicinais é milenar e passada de geração 
em geração de acordo com a cultura de cada local. Esta tradicionalidade de uso, por 
muitas vezes, subentende que as drogas de origem vegetal não representam riscos de 
toxicidade (LORENZI e MATOS, 2002). 

Tal realidade tornou-se um fator de grande preocupação para estudiosos e 
pesquisadores, pois proporcionalmente ao seu uso, o número de casos de reações 
adversas a plantas medicinais e seus derivados tem aumentado não apenas no Brasil, 
como em todo o mundo (GALLO ET AL. 2000). 

Este aumento pode ser explicado pelo aumento na propaganda e divulgação 
nos meios de comunicação, pela fraca atuação dos organismos estatais de vigilância 
sanitária e amplo comércio em locais públicos e no caso específi co do Brasil, pela crise 
econômica que difi culta o acesso da população a assistência médica e farmacêutica e 
o alto custo dos medicamentos industrializados (SIMÕES et al 1998).

Atualmente, o consumo de medicamentos à base de plantas vem aumentando 
em todo o mundo. Este uso descontrolado pode representar um risco grave para a 
saúde da população porque as plantas medicinais e fi toterápicos representam misturas 
complexas de substâncias que podem muitas vezes interagir com outras e ter um 
efeito adverso, e este risco ainda é potencializado quando associado a medicamentos 
administrados em idosos.

Lima (2013) usou dados do NOTIVISA para mostrar que entre os anos de 2009 
e 2012 foram realizadas 50.824 notifi cações de EA e QT ligadas à categoria de 
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medicamentos. Deste total, o percentual referente a notificações de plantas medicinais 
foi de apenas 0,79%. Este número evidencia a grande negligência existente por parte 
da sociedade usuária e dos profissionais de saúde com o uso e a notificação de EA 
para esta categoria de produtos.  Ainda segundo Lima (2013), as principais reações 
adversas citadas pelos usuários de plantas medicinais foram diarréia, hepatotoxicidade, 
alterações gastrointestinais, inibição da agregação plaquetária, dificuldade visual e 
excitabilidade neuronal.

O trabalho de Lima (2013) foi ainda importante para identificar que a região 
nordeste foi a que mais apresentou notificações (31%), fato que pode ser explicado pela 
cultura local da fitoterapia e falta de acesso aos medicamentos convencionais (Silveira, 
Bandeira e Arrais, 2008). Tanto Lima (2003) quanto Balbino e Dias (2010) apontam 
para a importância dos profissionais de saúde, especialmente os farmacêuticos nas 
notificações de EA e QT.

Puppo e Silva (2008) avaliaram o uso concomitante de medicamentos fitoterápicos 
e medicamentos convencionais na Farmácia Escola da Universidade Municipal de 
São Caetano do Sul. Eles constataram que dos 56 pacientes idosos que faziam o 
uso de ácido acetilsalicílico, 18 utilizavam concomitantemente o fitoterápico Ginkgo 
biloba. Tal associação aumenta os riscos da ocorrência de hemorragias. Esta situação 
ilustra a necessidade de uma maior atuação dos profissionais de saúde a fim de evitar 
possíveis interações medicamentosas, especialmente para a terceira idade, quando é 
comum a ocorrência de polifarmácia.

Em estudo realizado por Bonfim (2018) em Teresina-PI, foram avaliados 305 
portadores da doença de Alzheimer que recebem medicamentos na farmácia de 
medicamentos especializado do Piauí. Esta pesquisa sugeriu que as plantas medicinais 
eram utilizadas por 87 (28,5%) destes pacientes, sendo mencionadas: erva cidreira 
53 (17,4%), erva doce 39 (12,8%), camomila 39 (12,8%), laranja 7 (2,3%), canela 6 
(2,0%), capim de cheiro 5 (1,6%), hortelã 5 (1,6%), maracujá 5 (1,6%), capim santo 4 
(1,3%), boldo 4 (1,3%), mastruz 2 (0,7%), maconha 2 (0,7%), chá mate 2 (0,7%), limão 
2 (0,7%), alfazema 2 (0,7%) e eucalipto 1 (0,3%). Neste estudo não foram identificadas 
associações significativas entre interação medicamentosa e uso de plantas medicinais 
(p=0,899), reações adversas ao medicamento para Alzheimer (p=0,525), atividades 
básicas (p=0,107) e instrumentais (p=0,929) da vida diária, demência (p=0,301) e 
presença de sintomas depressivos (p=0,178) dentre outras variáveis.

2 | 	CONSIDERAÇÕES FINAIS

Estudos indicam que a principal abordagem atualmente de tratamento para a 
Doença de Alzheimer é centrada na terapia de reposição de déficits na neurotransmissão 
colinérgica cortical, como o uso de anticolinesterásicos para amplificar a ação 
fisiológica da acetilcolina (Ach) em pacientes portadores da Doença de Alzheimer. Um 
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dos medicamentos mais utilizados e com menor efeito colateral é a galantamina, um 
anticolinesterásico do tipo alcaloide extraído de plantas. 

Os Estudos de revisão registrados na literatura demonstraram que cerca de 70% 
dos extratos de 309 plantas pertencentes a 92 famílias botânicas, bem como, 260 
substâncias isoladas que foram submetidas ao ensaio anticolinesterásico, apresentaram 
resultados significativos no que se refere à inibição enzimática colinérgica. Das 
espécies ativas, 12 eram brasileiras e uma das principais classes isoladas capazes 
de inibir a enzima acetilcolinesterase (AChE) foram os alcaloides, demonstrando que 
há nestas plantas promissores de compostos que possam ser usados para  pesquisas 
futuras em formulações farmacêuticas  na terapêutica da doença de Alzheimer e outras 
doenças neurodegenerativas.
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