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APRESENTACAO

A obra “Politica, Planejamento e Gestdo em Saude” emerge como uma fonte de
pesquisa robusta, que explora o conhecimento em suas diferentes faces, abrangendo
diversos estudos.

Por ser uma é&rea que investiga processos de formulagdo, implementacao,
planejamento, execucao e avaliagdo de politicas, sistemas, servigos e praticas de saude,
a sua relevancia no campo das ciéncias da saude ¢ indiscutivel, revelando a multiplicidade
de aportes teoricos e metodoldgicos, de carater interdisciplinar, transdisciplinar e
multiprofissional, influenciados por diferentes campos de conhecimento.

No intuito de promover e estimular o aprendizado dos leitores sobre esta tematica,
os estudos selecionados fornecem concepc¢des fundamentadas em diferentes métodos de
pesquisa.

Constituido por dez volumes, este e-Book &€ composto por 212 textos cientificos que
refletem sobre as ciéncias da salude, seus avangos recentes e as necessidades sociais da
populagao, dos profissionais de saude e do relacionamento entre ambos.

Visando uma organizacdo didatica, a obra esta dividida de acordo com seis
tematicas abordadas em cada pesquisa, sendo elas: “Analises e Avaliagbes Comparativas”
que traz como foco estudos que identificam ndo apenas diferentes caracteristicas entre
os sistemas, mas também de investigacdo onde mais de um nivel de analise é possivel;
“Levantamento de Dados e Estudos Retrospectivos” correspondente aos estudos
procedentes do conjunto de informacdes que ja foram coletadas durante um processo de
investigacao distinta; “Entrevistas e Questionarios” através da coleta de dados relativos ao
processo de pesquisa; “Estudos Interdisciplinares” que oferecem possibilidades do dialogo
entre as diferentes areas e conceitos; “Estudos de Revisdo da Literatura” que discutem
o estado da arte da ciéncia baseada em evidéncia sugerindo possibilidades, hipoteses e
probleméticas técnicas para a pratica clinica; e, por fim, tem-se a ultima tematica “Relatos
de Experiéncias e Estudos de Caso” através da comunicacgdo de experiéncia e de vivéncia
em salde apresentando aspectos da realidade clinica, cultural e social que permeiam a
ciéncia no Brasil.

Enquanto organizadores, através deste e-Book publicado pela Atena Editora,
convidamos o leitor a gerar, resgatar ou ainda aprimorar seu senso investigativo no
intuito de estimular ainda mais sua busca pelo conhecimento na area cientifica. Por fim,
agradecemos aos autores pelo empenho e dedicagédo, que possibilitaram a construgédo
dessa obra de exceléncia, e o trabalho aqui presente pode ser um agente transformador
por gerar conhecimento em uma &rea fundamental do desenvolvimento como a saude.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
Fernanda Viana de Carvalho Moreto
Thiago Teixeira Pereira
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PLANTAS MEDICINAIS NO COMBATE AS
LEISHMANIOSES: REVISAO DE LITERATURA
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RESUMO: Introducdo: As leishmanioses sédo
doencas causadas por varias espécies do
protozoario Leishmania, sendo transmitidas
através da picada de flebotomineos dos
géneros Lutzomyia. A patologia pode afetar:
pele, mucosas ou visceras, como figado e baco.
Drogas utilizadas no tratamento da doenca
apresentam efeitos colaterais indesejaveis, ja
havendo relatos de cepas do parasito resistentes
aos medicamentos existentes. Assim, busca-
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se outras alternativas na medicina popular, como o uso de plantas medicinais. Nas tltimas
décadas, trabalhos foram desenvolvidos em laboratério, visando combater o protozoario
através da atividade leishmanicida de extratos de algumas plantas. Objetivo: Realizar
revisédo bibliogréfica sobre produtos naturais usados como tratamento para leishmanioses.
Metodologia: Foram utilizados artigos em portugués e inglés, disponiveis nas bases
eletrénicas BIREME, SciELO e Lilacs, nos periodos de 2012 a 2018, sendo utilizados os
descritores: Leishmaniose, tratamentos e naturais. Foram encontradas 10 publica¢bes, das
quais 6 tinham relacéo com o tema. Resultados: Pelas dificuldades encontradas com drogas
disponiveis no mercado, pesquisas em compostos oriundos de plantas foram realizadas para
encontrar alternativas para o tratamento das leishmanioses. Os 6leos essenciais de Casearia
sylvestris e Piper malocophyllum apresentam carater lipofilico, atravessando a membrana
plasmatica, interferindo na viabilidade parasitaria. O acido glicirrizico da Glycyrrhiza glabra,
suprimiu o crescimento in vitro e provocou a morte de promastigotas e amastigotas de L.
donovani. Ja o extrato metandlico obtido pelo Libidibia ferrea apresentou atividade in vitro
contra amastigotas e promastigotas de L. amazonensis e L. guyanensis e ndo apresentou
toxicidade as células hospedeiras. Conclusao: O uso de produtos naturais no tratamento
das leishmanioses tem como vantagens o baixo custo e baixa ocorréncia de efeitos
colaterais, além de possuir maior efetividade quando comparado ao uso de outros farmacos.
E importante que as pesquisas com diferentes fitoterapicos tenham prosseguimento para
que seja possivel o desenvolvimento de medicamentos mais seguros e eficazes no combate
a doenca.

PALAVRAS-CHAVE: Leishmaniose; Tratamentos; Naturais.

MEDICINAL PLANTS AGAINST LEISHMANIASIS: LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Introduction: Leishmaniasis are diseases caused by the protozoan Leishmania,
transmitted through the bite of sandflies. The pathology can affect: skin, mucous membranes
or viscera, such as liver and spleen. Drugs used for its treatment have undesirable side
effects and there are already reports of strains of the parasite resistant to existing drugs.
Thus, other alternatives are sought in popular medicine, such as the use of medicinal plants.
In the last decades, work was developed in laboratories, aiming to combat the protozoan
through leishmanicidal activity of some plants. Objective: To carry out a literature review on
natural products used as treatment for leishmaniasis. Methodology: Articles in Portuguese
and English were used, available in the electronic databases Bireme, SciELO and Lilacs
and published from 2012 to 2018, using the descriptors: Leishmaniasis, treatments and
natural. Ten publications were found, of which 6 were related to the topic. Results: Due to
the difficulties encountered with drugs available on the market, research on compounds from
plants was carried out to find alternatives for the treatment of leishmaniasis. The essential
oils from Casearia sylvestris and Piper malocophyllum have lipophilic feature, crossing the
plasmatic membrane, interfering with parasitic viability. Glycyrrhizic acid from Glycyrrhiza
glabra, suppressed growth in vitro and caused the death of L. donovani promastigotes and
amastigotes. The methanolic extract obtained by Libidibia ferrea showed in vitro activity
against amastigotes and promastigotes of L. amazonensis and L. guyanensis and did not
present toxicity to host cells. Conclusion: The use of natural products for treatment of
leishmaniasis has the advantages of low cost and low occurrence of side effects, in addition
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to being more effective when compared to other drugs. It is important that researches with
different herbal medicines continue so it will be possible to develop safer and more effective
drugs to combat the disease.

KEY WORDS: Leishmaniasis; Treatments; Natural.

11 INTRODUGAO

A leishmaniose é uma doenca infecciosa-parasitaria causada por protozoarios
de diferentes espécies do género Leishmania, que tem a capacidade de invadir e se
reproduzir dentro das células do sistema imunol6gico do hospedeiro infectado. Quando as
promastigotas de Leishmania s&o introduzidas na pele humana, o parasitismo estimula a
proliferacao de células histiociticas e a fagocitose dos flagelados por macréfagos teciduais
que ndo sdo capazes de destruir os parasitas e permitem sua multiplicacdo dentro de
vacuolos digestivos (WYREPKOWSKI et al., 2017).

As leishmanioses afetam cerca de 12 milhdes de pessoas em todo o mundo em 98
paises. A patologia divide-se em trés formas clinicas: cutdnea, mucocutanea e visceral,
sendo classificada como uma doencga negligenciada, causando morbidade consideravel
entre a populacao pobre que vive em um ambiente socioéconomico vulneravel. Por conta
disso, nd@o é vista como prioridade pela industria farmacéutica e os financiamentos para
pesquisa e formulagéo de medicamentos séo limitados (FUNARI et al., 2016).

Boa parte da populagdo sem acesso a medicamentos, busca como alternativa a
medicina popular, com o uso terapéutico das plantas. As espécies vegetais produzem
uma grande diversidade de metabdlitos secundarios, com diversidade quimica e de
bioatividade incomparavel, assim permitindo o desenvolvimento de produtos farmacéuticos
(WYREPKOWSKI et al., 2017).

O Brasil se destaca por sua grande biodiversidade, tendo grande potencial para a
geracdo de pesquisas, desenvolvimento e inovacdes de produtos derivados de plantas
medicinais, além do rico conhecimento tradicional associado ao uso de plantas com atividade
medicinal. Nessa pesperctiva, o uso da fitoterapia faz parte da cultura de diversos grupos
da populacédo, sendo utilizada e difundida por muitas geragdes através do conhecimento
empirico (OLIVEIRA et al., 2013).

Por mais de 50 anos, o tratamento para as leishmanioses tem sido baseada no uso
de drogas antimoniais pentavalentes. No entanto, 0 mesmo apresenta elevada toxicidade e
efeitos colaterais, além de ja haver relatos de cepas de Leishmania com resisténcia a este
medicamento (VILA-NOVA et al., 2012).

Diante da dificuldade de encontrar farmacos adequados para o tratamento das
leishmanioses, com maior eficacia e menor toxicidade, diferentes produtos naturais vém
sendo estudados, na busca de alternativas terapéuticas em metabdlitos secundarios de

espécies vegetais que possuam atividade antiparasitaria, e que apresentem pouca ou
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nenhuma toxidade ao hospedeiro (SILVA et al., 2016).

Durante décadas, notou-se o surgimento de cepas resistentes ao tratamento, que
em conjunto com a toxicidade das drogas disponiveis, induziu a busca por novos agentes
terapéuticos, aumentando o interesse em estudos de produtos oriundos de plantas
utilizados tradicionalmente no tratamento da doenca, usando a medicina popular como
uma fonte de conhecimento para o desenvolvimento de novos medicamentos, com melhor
atividade leishmanicida e menos efeitos colaterais (HELLMANN et al., 2018).

Diante do exposto, observou-se a grande importancia do estudo de plantas medicinais
no tratamento das leishmanioses, na busca de medicamentos que apresentem baixo custo
e toxicidade, além de ser mais eficaz e que apresente menos efeitos colaterais. Portanto,
o objetivo deste estudo é realizar uma revisao bibliogréafica sobre produtos naturais usados
como alternativa para o tratamento das leishmanioses.

21 METODOLOGIA

O estudo realizado caracteriza-se por uma reviséo integrativa de literatura, que
consistiu na busca de artigos cientificos baseados na tematica de plantas medicinais no
combate as leishmanioses.

A revisdo integrativa consiste no cumprimento das etapas: identificacéo do tema e
selecdo da questédo de pesquisa; estabelecimento dos critérios de elejibilidade; identificacao
dos estudos nas bases cientificas; avaliagdo dos estudos selecionados e andlise critica;
categorizagédo dos estudos; avaliagdo e interpretacdo dos resultados e apresentacdo dos
dados na estrutura da revisao integrativa (ERCOLE et al., 2014).

A busca dos artigos foi realizada nos meses de outubro e novembro de 2019. A
pesquisa teve inicio com a busca por artigos publicados entre os anos de 2012 a 2018
e indexados em duas bases de dados BIREME e LILACS, busca feita através do portal
Biblioteca Virtual em Saude — BVS e SciELO feita na propria base.

Foram utilizadas para a busca dos artigos, as palavras e expressoes: Leishmaniose,
Tratamentos e Naturais, disponiveis nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS). Na
LILACS E BIREME foram pesquisados tanto como descritores, quanto como palavras
contidas no titulo, resumo e assunto. Na SciELO, tendo em vista as op¢des de busca
encontradas na base de dados, foram pesquisadas como palavras e expressdes contidas
no titulo e resumo.

Foram encontradas 10 publicac¢des, excluido apds a leitura dos artigos aquelas
que nao apresentavam relacdo com a tematica e que foram publicadas antes de 2012,
resultando em 6 artigos de idioma portugués e inglés.

31 RESULTADOS E DISCUSSOES

Pelas dificuldades encontradas com as drogas disponiveis atualmente, pesquisas
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em compostos oriundos de plantas foram realizadas para encontrar alternativas para o
tratamento das leishmanioses.

Com a busca de alternativas para tratamentos menos toxicos da leishmaniose, viu-
se que derivados de produtos naturais, funcionam como fontes potenciais de uma grande
variedade de substitutos de atividade biolégica. Em testes utilizando o extrato de Libidibia
ferrea, viu-se em sua composicdo compostos fendlicos, que sdo reconhecidos por sua
atividade antioxidante que auxilia no funcionamento do sistema imunolégico endbgeno.
Interessantemente, estudos anteriores mostraram que o uso tépico de uma pomada em
forma de hidrogel da L. ferrea foi eficiente na cicatrizagéo de feridas cutaneas em cabras.
Além disso, a L. ferrea apresentou atividade leishmanicida contra promastigotas de L.
guyanensis e L. amazonensis e amastigotas de L. guyanensis e baixa citotoxicidade em
macroéfagos (WYREPKOWSKI et al., 2017).

O acido glicirrizico (GA) é o composto ativo da Glycyrrhiza glabra e possui atividades
antimicrobianas, antivirais, antialérgicas e antioxidantes. Um estudo demonstrou que
o GA foi capaz de suprimir o crescimento in vitro de amastigotas e promastigotas da L.
donovani. Investigando o seu mecanismo de agéo, identificou-se que o GA se liga a uma
enzima especifica da biossintese de ergosterol, causando uma redugéo em sua producgéo e
posteriormente a morte do parasita. Os componentes dos 6leos essenciais de plantas como
a Casearia sylvestris e Piper malocophyllum possuem carater lipofilico, ou seja, conseguem
permear a membrana plasmética, interferindo na sua composicéo e funcionamento, o que
pode fazer com que o protozoario sofra lise (HELLMANN et al., 2018).

Duas plantas nativas do bioma Caatinga do Nordeste do Brasil, Platymiscium
floribundum e Dimorphandra gardneriana, contém compostos fenolicos, como cumarinas
e flavondides, responséveis pelas atividades leishmanicidas e anticolinesteréasicas,
respectivamente, contra a forma promastigota da L. chagasi. A fosfatidilcolina (PC) é
o fosfolipideo mais abundante da Leishmania. No entanto, a formag¢do do PC requer a
aquisicdo do precursor da colina do hospedeiro, ou seja, sem colina suficiente vinda do
hospedeiro, é provavel que a sintese do PC seja afetada e comprometa a membrana
plasmatica do parasito. Supde-se que a cumarina pode atuar diminuido a quantidade de
colina disponivel para transporte, apresentando atividade sinérgica. J4 os flavondides
inibem a hidrélise da acetilcolina e interferem na PC, dada a baixa concentracdo de colina
do hospedeiro (VILA-NOVA, et al., 2012).

O extrato das raizes e das folhas de Lippia lupulina podem ser classificados como
ativos contra Leishmania amazonensis. O acido oleanénico foi o composto mais ativo
isolado de Lippia lupulina, sendo 4 vezes mais potente que o extrato total das raizes da
mesma, porém 2,5 vezes menos potente que a pentamidina, medicamente de segunda
escolha no tratamento das leishmanioses. Por outro lado, verificou-se que a sua atividade
leishmanicida é 11 vezes maior que a do acido oleandnico isolado de folhas de Pourouma

guianensis contra formas promastigotas de L. amazonensis. Vale ressaltar que flavonoides
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isolados no extrato etandlico de folhas de L. sidoides também podem possuir atividade
leishmanicida (FUNARI et al., 2016).

41 CONCLUSAO

O uso de produtos naturais no tratamento das leishmanioses tém como vantagens
a maior disponibilidade, o baixo custo e baixa ocorréncia de efeitos colaterais, além de
possuir, em alguns casos, maior efetividade quando comparadas ao uso de outros farmacos.
E importante que as pesquisas com diferentes fitoterapicos tenham prosseguimento, para
que seja possivel o desenvolvimento de medicamentos mais seguros, eficazes e com
um 6timo custo-beneficio para que todos consigam ter acesso a estes farmacos, visando
sempre a seguranga do paciente.
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