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APRESENTACAO

Os estudos e pesquisas advindas do Ensino Superior podem contribuir
sobremaneira para a melhoria das condigcbes de vida da sociedade em geral,
reafirmando o papel fundamental do conhecimento cientifico como ferramenta para a
superacao de varios problemas sociais vivenciados em nosso pais.

Nesse sentido, o material intitulado “Ensino, pesquisa e realiza¢cbes” ganha
importancia por constituir-se numa coletanea de estudos, experimentos e vivéncias
de seus autores, tendo por objetivo reunir e socializar os estudos desenvolvidos em
grandes universidades brasileiras.

A obra estd organizada em 2 eixos: estudos tedrico-metodolégicos acerca de
temas pedagoégicos e pesquisas sobre processos bioldgicos e tecnoldgicos, reunidos
em 27 artigos cientificos.

Os artigos apresentam pesquisas direcionadas ao ambiente educacional,
as praticas e metodologias de ensino, ao estudo da histéria e as possibilidades de
solugdes praticas de questbes cotidianas nas areas de enfermagem e das ciéncias
exatas e tecnologicas.

Certamente os trabalhos aqui apresentados séo de grande relevancia para o meio
académico, pois proporcionam ao leitor uma gama de leituras que permitem analises
e discussodes sobre assuntos pertinentes a pedagogia, a biologia e a tecnologia numa
perspectiva cientifica, através de linguagem clara e concisa, que propicia ao leitor
a aproximacdo e o entendimento sobre alguns temas abordados nessas areas do
conhecimento.

Michélle Barreto Justus
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RESUMO: O desenvolvimento de farmacos
capazes de aumentar ou inibir a proliferacao
celular € uma area em expansao. Pesquisas
recentes mostram que o latex de diversas
plantas possuem atividade angiogénica
com potencial para o desenvolvimento de
novos farmacos ou produtos terapéuticos. No
presente trabalho foi realizada uma andlise
da literatura cientifica buscando identificar:
0s principais dados cienciométricos, as
familias botanicas e respectivas espécies e as
propriedades angiogénicas ou antiangiogénica
do latex das mais diversas lactiferas. As
analises bibliométricas mostraram um aumento
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de ambos o0s parametros quantitativos e
qualitativos nos estudos que empregam o latex
na indugéo ou inibicdo da angiogénese. Dentre
as 35.000 espécies de lactiferas descritas,
apenas 42 espécies apresentam propriedades
angiogénica/antiangiogénica. Assim  existe
uma enorme quantidade de espécies sem
identificacdo da atividade biologica, as quais
podem ser fonte para a descoberta de novos
compostos terapéuticos. Esses resultados
sao importantes para difundir o conhecimento
sobre 0 uso de latex como um novo biomaterial
utiizado na medicina, indicar tendéncias e
estimular novos estudos.

PALAVRAS-CHAVE: antiangiogenese, cancer,
cicatrizacao, cienciometria.

ABSTRACT: The development of drugs capable
of enhancing or inhibiting cell proliferation is an
expanding area. Recent research shows that the
latex of several plants has angiogenic activity
with potential for the development of new drugs
or therapeutic products. In the present work an
analysis of scientific literature was carried out in
order to identify: the main scientiometric data, the
botanical families and their respective species
and the angiogenic or antiangiogenic properties
of the latex. The bibliometric analyzes showed
an increase of both quantitative and qualitative
parameters in the studies that use the latex in
the induction or inhibition of angiogenesis. From
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a total of 35,000 species, only 42 species belonging to 9 families have their angiogenic
potential described in scientific research. In this way there is an enormous amount of
species without characterization of the biological activity, which can be source for the
discovery of new therapeutic compounds. These results are important for spreading
knowledge about the use of latex as a new biomaterial used in medicine, indicating
trends and stimulating new studies.

KEYWORDS: antiangiogenesis, cancer, wound-healing, scienciometrics.

11 INTRODUCAO

O latex é uma substancia organica e leitosa liberada de algumas plantas apds
uma leséo. Essa substancia, em contato com ar, sofre oxidagéo e realiza a cobertura
do tecido vegetal danificado auxiliando no restabelicimento tecidual e protegendo-o
contra ataque de patogenos. O latex também é uma via de excrecdo de metabdlitos
residuais (KONNO et al., 2011). A composicao do latex varia entre as espécies, mas
em geral é constituido por carboidratos, proteinas, alcaldides, amidos, taninos, 6leos,
resinas e borracha (KONNO et al., 2011). Aborracha natural extraida da espécie Hevea
brasiliensis, conhecida como seringueira, € o latex mais explorado comercialmente.
Esse latex é encontrado em diversas aplicacbes como em luvas, brinquedos, vedacao
de estruturas, e outros. Estima-se que a industria pneumatica tenha uma producao
anual de 730 milhdes de pneus, gerando lucro de milhdes de ddlares.

Além da exploracéo biotecnologica da borracha, o latex também apresenta
inUumeros componentes de importancia medicinal. Um exemplo é o uso do latex de
Papaver somniferum na medicina para obtencéo de opidides, os quais sdo usados na
producao de varias drogas narcoticas, como morfina, codeina e noscapina. Diversas
outras atividades medicinais do latex tem sido identificadas, tais como: antifingico
(RAMOS et al., 2015); antioxidante (CHAUDHARY et al., 2015); antimicrobiano (RAULF,
2014); angiogénico (ALMEIDA et al., 2014); anticancerigeno (MOUSINHO et al.,
2011); e anti-inflamatério (FERNANDEZ-ARCHE et al., 2010). Apesar das atividades
farmacolégicas, pouquissimas lactiferas foram cientificamente investigadas. Acredita-
se que menos de 1% das lactiferas tenham sido avaliadas quanto ao seu potencial
farmacologico (ALMEIDA et al., 2015). Dessa forma, o latex pode ser uma fonte para
a descoberta de compostos com atividade terapéutica.

Dentre asdiferentes propriedades medicinais do latex, este estudo estainteressado
em avaliar suas propriedades angiogénicas e antiangiogénicas. A angiogénese € um
processo que favorece a formacéo de novos vasos sanguineos, a partir de tecido
vascular preexistente por meio da proliferagdo, migragéo, regulagédo e diferenciagdo
de células vasculares (FOLKMAN, 2003). Do ponto de vista das aplicacées médicas,
materiais que induzem a angiogénese sdo importantes para a engenharia tecidual,
para aumentar a proliferacao de células ou para promover a cicatrizagcao (ALMEIDA et
al., 2014). Por outro lado, a angiogénese tumoral desempenha um papel essencial no
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crescimento, invasdo e metastase de tumores (YANG et al., 2017). Assim, compostos
antiangiogénicos sao alvos terapéuticos para o tratamento de cancer.

A cienciometria é literalmente definida como a medi¢ao da ciéncia, e € um campo
cientifico que examina o desenvolvimento, estrutura, produtividade e interconectividade
dos trabalhos cientificos (MUND et al., 2014). Existem varias formas de medicao
da ciéncia, alguns exemplos de instrumentos cienciométricos incluem analises
quantitativas e qualitativas de artigos publicados em um dado campo de pesquisa
cientifica. Pensando nisso, o objetivo desse trabalho foi avaliar o conhecimento cientifico
sobre o potencial angiogénico de espécies produtoras de latex. Para isso foi realizada
uma analise bibliométrica na literatura cientifica buscando avaliar: 1) as tendéncias
de publicacao globais a respeito do potencial angiogénico do latex; 2) a qualidade da
producao cientifica, 3) identificacdo de familias e espécies que produzem latex com
propriedades angiogénicas ou antiangiogénicas, 4) avaliacado do uso tradicional ou
alopatico do latex, e 5) identificacdo das metodologias dos ensaios utilizados para
inferir a atividade angiogénica.

2| MATERIAL E METODOS

Os dados foram obtidos na plataforma ISI-Web of Knowledge e a analise dos
dados foi restrita a artigos publicados no periodo de 1991-2017 e o fator de impacto
para cada revista foi obtida no Journal Citations Reports (JCR). Os artigos foram
selecionados através das seguintes combinacdes de palavras chaves (buscadas no
titulo, resumo ou nas palavras-chave dos trabalhos): “latex” AND “angiogenesis” OR
“latex” AND “angiogenic*” OR “latex” AND “wound healing” OR “latex” AND “wound”
OR “latex” AND “healing” OR “latex” AND “burn” OR “latex” AND “skin” OR “latex” AND
“cicatrization™” OR “latex” AND “regeneration*” OR “natural rubber” AND “angiogenesis”
OR “natural rubber” AND “angiogenic*” OR “natural rubber” AND “wound healing” OR
“natural rubber” AND “wound” OR “natural rubber” AND “healing” OR “natural rubber”
AND “burn” OR “natural rubber” AND “skin” OR “natural rubber” AND “cicatrization*” OR
“natural rubber” AND “regeneration*” OR “latex” AND “cancer” OR “natural rubber” AND
“cancer”. Avaliou-se: 1) numero de citacoes, 2) fator de impacto da revista, 3) revista
de publicagcéo, 4) ano de publicacéo, 5) tipo de artigo (revisao, artigo de pesquisa, e
outros), 6) nome e familia da lactifera, 7) atividade angiogénica ou antiangiogénica, e
8) metodologia para descrever a fungao bioldgica do latex. Foram selecionados artigos
cientificos, sendo eliminados revisdes, s, resumos de congressos, etc. A andlise
estatistica foi realizada no programa R (versao 3.2.2) e a tendéncia da publicacao foi
avaliada por meio de correlacéo de Pearson.
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31 RESULTADOS E DISCUSSAO

O numero de artigos encontrados foi de 2.561, os quais foram filtrados e
selecionados de acordo com o tipo de documento. Foram identificados 118 artigos
que reportam as propriedades angiogénicas e antiangiogénicas do latex, as quais
apresentam um aumento progressivo a partir de 2007 (Figura 1), indicando que esse
tema é de interesse recente.
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Figura 1: Numero de artigos publicados sobre atividade angiogénica do latex.

A Figura 2A mostra os periodicos que mais publicaram sobre o tema. Pode-
se observar que tais revistas possuem fator de impacto de 0,01 a 5,0 com a maior
frequéncia entre 2,5 a 3,0 (Figura 2B), o que evidencia a qualidade de tais trabalhos.
Entretanto, a maioria dos artigos possuem menos que 10 cita¢des (Figura 2C), o que
pode ser compreendido pelo fato de que tais trabalhos serem assunto de interesse
recente, € natural que artigos mais velhos tendem a ter um maior numero de cita¢oes.

(a) Int. Braz. J. Urol. (2)  Cur. Eye. Res. (2)
P hytomedicine (3 . Bras. Farmacogn. (2)

. i . Rubber Res. (2)
P hytochemistry (2)
. Pharm. Biol. (2)

Toxicol. Lett. (2)
Bras. (3) .
E nviron.
Pak. J. Toxicol. (2)

Pharm. Sci. (3

J. Mater. Sci. =

Mater. Med. (3) J. Ethnopharmacol. (16)
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Figura 2: Métricas associadas a qualidade do material bibliogréafico: (a) Principais periédicos interessados nas
propriedades angiogénicas do latex. O nimero de artigo publicados por cada periédico esta indicado entre
parénteses; (b) Relacéo entre o nUmero de artigos publicados e fator de impacto; e (c) Relagéo entre o nUmero
de artigos publicados e citagcoes.

A Tabela 1 mostra que poucas lactiferas foram estudadas em relacdo ao
seu potencial angiogénico, de um total de 35.000 espécies e mais de 40 familias,
apenas 42 espécies pertencentes a 9 familias foram avaliadas. Dentre os 118 artigos
selecionados, 53,7% possuem atividade angiogénica e 46,7% apresentam propriedade
antiangiogénica. A Tabela 1 também aponta para os artigos baseados no conhecimento
popular (etnobotanicos) e em pesquisas experimentais. O conhecimento popular tem
se mostrado um importante aliado para identificar potencialidades de compostos
naturais para a descoberta de novos farmacos ou produtos terapéuticos. Ele revela
0 conhecimento que vem sendo empregado popularmente para a cura de diversas
enfermidades e que é transmitido ao longo de geragdes. O uso popular de plantas e
seus extratos, nao € suficiente para valida-las como medicamentos, mas pode ser um
indicativo para estudos cientificos que visa compreender 0 mecanismo de acao destas
substancias e assim determinar sua aplicabilidade.

N  Nome da Es- Familia Ativi- Conhe- Modelo experimental Referéncias
pécie dade cimento

Biol6- etnobo-
gica  tanico

1 Aloe vera Asphodela- Babosa A E Cicatrizacao de feridas | Christaki; Florou-
ceae -Paneri, 2010
Aloe vera Asphodela- Babosa B C Cultura de célula Chang et al., 2016
ceae
2 | Antiaris toxi- Moraceae Arvore da B C Cultura de célula Liu et al., 2013
caria casca de
pano, an-
tiaris, falso
iroko
3 Artocarpus Moraceae Jaca de A C Cultura de célula Sonkar et al., 2015
lakoocha macaco
4 Asclepias Asclepiada- Algodéo- A E Obregdbn et al.,
curassavica ceae zinho do 2009
mato
5 | Bambusa arum- | Poaceae Bambu A E Rajakumar;  Shi-
dinaceae indiano vanna, 2012
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6 | Calotropis gi- Apocynaceae | Coroa de Coagulagéo sanguinea | Rajesh et al., 2005;
gantea flor Saratha et al., 2010
Cicatrizacao de feridas
Calotropis gi- Apocynaceae | Coroa de Cultura de células Parhira et al., 2016;
gantea flor Vaiyapuri et al.,
2015
7 | Calotropis pro- | Apocynaceae | Bombar- Cicatrizacao de feridas | Rasik et al., 1999;
cera deira, algo- Aderounmu et al.,
doeiro de 20183; Figueiredo et
seda, Flor al., 2014
de seda
Calotropis pro- | Apocynaceae | Bombar- Cicatrizagado de feridast | Choedon et al,
cera deira, algo- 2006; Juncker et
doeiro de al.,, 2009; Soares
seda, Flor de Oliveira et al.,
de seda 2007; Rueda de Ar-
velo et al., 2013
8 Carica can- Caricaceae Papaia da Cicatrizagdo de ulceras | Mello et al., 2008;
damarcensis montanha, e feridas; proliferagéo | Lemos et al., 2011;
babaco celular; cultura de cé- | Correa et al., 2011;
lulas; cicatrizacdo de | Silva et al., 2003;
queimaduras Gomes et al., 2010
9 Carica papaya | Caricaceae Mamao Cicatrizacdo de quei- | Gurung et al., 2009;
papaia maduras; cultura de | Chandrasekaran et
células al., 2016; Teinkela
etal., 2016
10 | Croton sp Euphorbia- Croton Regeneracéao dérmica | Upadhyay, 1996;
ceae
11 | Croton celtidi- Euphorbia- Danda thor Cultura de células Biscaro et al., 2013
folius ceae
12 | Croton churu- Euphorbia- Danda thor Cicatrizacdo de feridas | Riina et al., 2007
tensis ceae
13 | Croton lechleri Euphorbia- Sangue de Cultura de células Rossi et al., 2003
ceae dragao
Croton lechleri | Euphorbia- Sangue de Cultura de células Montopoli et al.,
ceae dragao 2012
14 | Croton urucu- Euphorbia- Sangra Cultura de células Candido-Bacani et
rana ceae d’agua al., 2017; 2015
15 | Euphorbia anti- | Euphorbia- Euphorbia Cultura de células Hsieh et al., 2011;
quorum ceae da Malasia 2015
16 | Euphorbia ca- Euphorbia- Cultura de células Baloch et al., 2005
ducifolia ceae
Euphorbia ca- Euphorbia- Cicatrizacao de feridas | Goyal et al., 2012
ducifolia ceae
17 | Euphorbia can- | Euphorbia- Arvore Njoroge; Buss-
delabum ceae candelabro mann, 2007
18 | Euphorbia den- | Euphorbia- Arvore eu- Cultura de células Jadranin et al,
droides ceae phorbia 2013
19 | Euphorbia milii | Euphorbia- Coroa de Cicatrizacdo de feridas | Delgado et al,
ceae Cristo, co- 2003
roa de espi-
nhos
20 | Euphorbia ni- Euphorbia- Euphorbia Cicatrizacao de feridas; | Badgujar;  Maha-
vulia ceae indiana inducdo de coagulos jan, 2013
Badgujar, 2014
21 | Euphorbia ne- | Euphorbia- Lingua de Cicatrizacao de fistula | Kharadi et al., 2017
rifolia ceae cao
22 | Euphorbia tiru- | Euphorbia- Avelobs Njoroge; Buss-
calli ceae mann, 2007
Euphorbia tiru- | Euphorbia- Avelbs Cicatrizacao de feridas | Batista et al., 2014
calli ceae
Membrana CAM Bessa et al., 2015
Euphorbia tiru- | Euphorbia- Avelos Organizacéo de micro- | Khaleghian et al,,
calli ceae tubulo 2010
23 | Euphorbia tri- Euphorbia- Candelabro Cultura de célula Villanueva et al.,
gona ceae 2015
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24 | Euphorbia um- | Euphorbia- Janalba Cultura de célula Luz et al., 2016
bellata ceae
25 | Ervatamia hey- | Apocynaceae | Bilikodsalu, Fibrinogénio humano Uday et al., 2017
neana Halmeti
26 | Ficus carica Moraceae Figo, figuei- Cultura de células Mostafaie et al.,
ra 2011; Menichini
Toxicidade etal., 2012; Rubnov
et al.,, 2001; Wang
et al., 2008; Hash-
emi et al, 2011;
Tezcan et al., 2015
27 | Ficus bubu Moraceae Bubu Figo Cultura de células Teinkela et al.,
2016
28 | Hancornia spe- | Apocynaceae | Mangabei- Membrana CAM; rege- | Aimeida et al,
ciosa ra, Manga- neragao 6ssea 2014; Floriano et
ba al., 2016; Dos San-
tos-Neves et al.,
2016
29 | Hevea brasi- Euphorbia- Seringueira Regeneracdo de ner- | Martin et al., 2007,
liensis ceae vos, 0ssos, musculo, | Carvalho et al.,
timpano, dente; neo- | 2008; Domingos et
vascularizagao da|al., 2009; Hercu-
retina e iris; ossointe- | lano et al., 2009;
gracdo de implantes | Talieri et al., 2009;
dentais; sensibilidade | Ferreira et al, 2009;
dérmica; Sampaio et al,
2010; Mendonca
cicatrizacdo de feridas, | et al., 2010; Issa et
. . al., 2010; Ereno et
neovaginoplastia; am- | g 2010
pliacdo vesical; cultura
de células Andrade et al.,
2011; Paula et al.,
2011; Frade et al.,
2011; Aradjo et al.,
2012; Ganga et al.,
2012; Issa et al.,
2012; Manfrin et
al., 2012; Moura et
al.,, 2012; Silva et
al., 2013
Dias et al.,, 2013;
Floriano et al.,
2014; Dias et al.,
2015; Muniz et al.,
2015; Machado et
al., 2015; Floriano
et al., 2016; Borges
et al., 2017; Furuya
et al., 2017
Hevea brasi- Euphorbia- Seringueira Cultura de células Ong et al., 2009;
liensis ceae Lee et al., 2012;
Lam et al., 2012;
Sunderasan et al.,
2013
30 | Himatanthus Apocynaceae | Sucuba, Genotoxicidade Reboucas et al,
articulatus janaguba 2012
31 | Himatanthus Apocynaceae | Janaguba Baldauf et al., 2013
drasticus
Himatanthus Apocynaceae | Janaguba Cultura de células Mousinho et al.,
drasticus 2011
Himatanthus Apocynaceae | Janaguba Cicatrizacéo de feridas | Santos et al., 2017
drasticus
32 | Jatropha curcas | Euphorbia- Pinhao Cultura de células Aiyelaagbe et al.,
ceae manso 2011
33 | Jatropha neo- Euphorbia- Sangre de Cicatrizacdo de feridas | Hernandez-Her-
pauciflora ceae grado nandez et al., 2017
34 | Lagenaria sice- | Curcubita- Porongo Cultura de células, | Vigneshwaran et
raria ceae membrana CAM e cor- | al., 2016
nea de rato
35 | Maclura spi- Moraceae Amora Venkatesh et al.,
nosa Branca 2015
36 | Papaver somni- | Papavera- Papoula Cultura de células Cheriyamundath et
ferum ceae al, 2017
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37 | Pedilanthus Euphorbia- Sapatinho A C Indugéo de coagulos Badgujar, 2014
tithymaloides ceae do diabo
Pedilanthus Euphorbia- Sapatinho B C Cultura de células Rueda et al., 2013
tithymaloides ceae do diabo

38 | Plumeria rubra | Apocynaceae | Jasmin A C Cicatrizacao de feridas | Chanda et al., 2011

manga,
frangipane

39 | Synadenium Euphorbia- Janauba A C Inducéo de coagulos Badgujar, 2014
grantii ceae

40 | Synadenium Euphorbia- Cola-nota A C Memabrana CAM Melo-Reis et al.,
umbellatum Pax | ceae 2010
Synadenium Euphorbia- Cola-nota B C Cultura de células Nogueira et al,
umbellatum Pax | ceae 2008

41 | Vasconcellea Caricaceae Papaia de A C Cultura de células Dittz et al., 2015
cundinamar- montanha
censis
Vasconcellea Caricaceae Papaia de B C Lesbes gastricas Araujo et al., 2015
cundinamar- montanha
censis

42 | Wrightia tinc- Apocyana- Indrajao A C Cicatrizagao de feridas | Yariswamy et al,
toria ceae doce 2013

Tabela 1: Dados da literatura cientifica a respeito de espécies vegetais produtoras de latex com atividade
angiogénica ou antiangiogénica. (A) atividade angiogénica; (B) atividade antiangiogénica; (C) conhecimento
cientifico; (E) conhecimento etnobotanico e (N) nimero de espécies.

O levantamento bibliométrico realizado identificou algumas lactiferas que atuam
como indutores e repressores de angiogénese e em alguns casos as espécies tem
relatos de apresentarem ambas atividades. Essas espécies serdo separadas em 3

grupos e discutidos com mais detalhes a seguir.

a. Indutores de angiogénese

A angiogénese é um processo vital ao crescimento e desenvolvimento, e também
esta presente na cicatrizacao de feridas. As feridas s&o a interrupgcéo da continuidade de
umtecido corpéreo, e podem ser classificadas emrelacdo ao tempo de reparacaotissular
em agudas e cronicas. Nas feridas agudas a reparacdo ocorre em tempo adequado
e sem complicacées enquanto as crénicas demoram mais que seis meses e podem
apresentar complicagdes a saude do portador. Milhdes de pessoas em todo 0 mundo
sofrem com feridas crdnicas, e para maioria dos casos ainda ndo existe tratamento
efetivo. Uma vez que o inicio do processo de cicatrizagao esta diretamente associado
a angiogenese, é importante encontrar substéncias que estimulem a angiogénese e
auxiliem no processo de cicatrizagao. Neste cenario, compostos derivados de plantas
desempenham um papel importante no desenvolvimento de drogas. Sabe-se que as
plantas produzem uma enorme variedade de compostos secundarios como protecéao
natural contra ataques microbianos e de insetos e alguns desses compostos poderiam
ser usados na saude humana. A eficacia dos metabdlitos secundarios na prevencéao
ou atenuagdo de desordens da pele e a redugédo do tempo de cicatrizagéo tém sido
relatadas nos ultimos anos (WITTENAUER et al., 2015). Contudo, os mecanismos
de regulacdo da angiogénese ainda sdao questdo de debate. Algumas moléculas
angiogénicas, conhecidas como fatores de crescimento, desencadeiam proliferacéo
de células endoteliais, enquanto que os fatores antiangiogénicos inibem a propagacao
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celular (FOLKMAN, 2003). Nesse trabalho foram identificadas 28 espécies de lactiferas
com potencial angiogénico sendo a H. brasiliensis; C. candamarcensis e H. speciosa,
as mais estudadas (Tabela 1).

O potencial angiogénico do latex de H. brasiliensis foi inicialmente descrito por
Mrué e colaboradores (2000), quando observaram a regeneracao do es6fago de caes
apos o uso de uma protese de latex. Estudos posteriores confirmam sua capacidade de
regeneracao na cicatrizacao de feridas (FRADE et al., 2011); na reposic&o do timpano
(ARAUJO et al., 2012); na regeneracéo 6ssea (FLORIANO et al., 2016); dentre outros.
ApOs esses excelentes resultados, um grupo de investidores brasileiros fundou a
Pelenova Biotechnology SA e colocou no mercado uma biomembrana desenvolvida a
partir do latex da H. brasiliensis, chamada Biocure®. Posteriormente, a fracdo protéica
desse latex foi isolada e foi produzido o Regederm®, um produto inovador que tem
sido empregado para o tratamento de feridas crénicas. Diante do sucesso de tais
produtos, a Valeant Pharmaceuticals International Inc, uma empresa multinacional,
tornou-se um parceiro comercial da PeleNova Biotechnology.

Enzimas proteoliticas foram identificadas no latex do fruto da C. candamarcensis
(papaia-da-montanha) (SILVA et al., 2003) e uma fracdo desse latex foi capaz de
acelerar a cicatrizacdo de Ulceras gastrica, feridas da pele e queimaduras (MELLO
et al., 2008; LEMOS et al., 2011; CORREA et al., 2011). No entanto, nenhum produto
comercial desse latex esta disponivel no mercado.

Recentemente, o latex da H. speciosa, espécie tipica do Cerrado e conhecida
como Mangabeira tem recebido atencédo. Levantamentos etnobotanicos mostraram
seu uso no tratamento de doencas de pele, acne, verrugas, doencas fungicas,
tuberculose, Ulceras gastricas e fraturas O6sseas. Além disso, diferentes atividades
farmacologicas foram descritas tais como atividade angiogénica, osteogénica e anti-
inflamatoéria (MARINHO et al., 2011; FLORIANO et al., 2016; DOS SANTOS NEVES et
al., 2016; ALMEIDA et al., 2014).

b. Repressores de angiogénese

A angiogénese também estd envolvida em muitos processos patoldgicos,
como desenvolvimento tumoral, artrite, doencas cardiovasculares e outras doencas
inflamatorias crénicas (KHURANA et al., 2005). O foco principal dos medicamentos
inibidores da angiogénese tem sido terapias anti-cancer ou de quimioprevencao (YANG
et al., 2017). A terapia antiangiogénica tornou-se parte do padréo de tratamento para
varios tipos de cancer e beneficiou numerosos pacientes em todo o mundo (YANG
et al., 2017). Na terapia antiangiogénica, o suprimento de sangue para as células
cancerigenas seria bloqueado, privando o tumor de nutrientes e dificultando seu
crescimento. O presente trabalho identificou 24 espécies com potencial antiangiogénico,
das quais duas podem ser destacadas a F. carica e a C. procera.

O ladtex de F carica, conhecido como figueira, apresentou atividade
antiangiogénicas e antiproliferativas quanto testado em diferentes linhagens de
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células tumorais (RUBNOV et al., 2001), além de n&o causar qualquer efeito citotoxico
em células humanas normais (HASHEMI et al., 2011). No entanto, nenhuma droga
comercial foi obtida a partir deste latex até o momento.

Em relagdo ao latex de C. procera, Choedon e colaboradores em 2006,
demostraram suas propriedades antiangiogénicas em células tumorais do figado
e proteinas extraidas desse latex mostraram atividade anticancerigena em células
tumorais (JUNCKER et al., 2009; OLIVEIRA et al., 2010).

c. Indutores e repressores de angiogénese

Oito espéciesidentificadas na presente pesquisa mostraram atividade angiogénica
e antiangiogénica, sendo elas: C. procera, C. lecheri, E. caducifolia, E. tirucalli, H.
brasiliensis, P. tithymaloides, S. grantii e S. umbellatum. Essas atividades biol6gicas
divergentes foram relacionadas a artigos que utilizaram diferentes metodologias
e modelos biologicos. Além disso, fatores como: concentra¢gdes de amostras, uso
de latex bruto ou biocompostos isolados, e a adicdo de estabilizadores de latex ou
outros compostos quimicos podem influenciar diretamente os resultados obtidos.
Outro aspecto importante a ser considerado é a variagdao quimica do latex devido a
localizacdo geografica, tempo de colheita, condi¢es climaticas, manejo do cultivo,
idade do material vegetal, periodo e condicbes de armazenamento, entre outros
(MOSSI et al., 2009).

41 CONCLUSOES

Os resultados obtidos neste trabalho mostram um aumento nos estudos
que empregam o latex na indugdo ou inibicdo da angiogénese. Apesar da grande
potencialidade das lactiferas, menos de 1% dessas espécies foram devidamente
estudadas. Os bons resultados observados do latex da seringueira, papaia-da-
montanha, mangabeira, figueira e bombardeira sugerem que o latex de outras plantas
podem apresentar atividade biologica e ser fonte para a descoberta de novos farmacos
ou compostos terapéuticos.
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