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APRESENTACAO

A obra “Ensino, Pesquisa e Inovacdo em Botanica” transita por esferas que
proporciona a possibilidade de percepcao de o qudo ampla e abrangente é esta grande
area das Ciéncias Biologicas, esta, por sua vez, um grande campo do saber.

Neste sentido, o leitor tem a oportunidade de enveredar por caminhos em que
verificard uma amplitude de pensamento acerca do que pode ser explorado, e, ainda,
provocando este leitor a alargar suas perspectivas de realizacdo de investigacbes
envolvendo estes organismos fundamentais e indispensaveis na manutenc¢do da vida no
planeta: as plantas!

Por questbes de um raciocinio sequenciado deste titulo, os capitulos foram trazidos
concebendo seus perfis principais dentro da proposta geral, assim, primeiramente sao
trazidos os estudos com enfoque direcionados especificamente ao ensino de Boténica,
seguido de estudos com pesquisas basicas e aplicadas com subareas mais tecnicistas,
desembocando em vieses mais nitidamente inovadores, ndo havendo aqui a sugestéo de
que estes perfis sejam mutuamente exclusivos entre os capitulos, pelo contrario, ha uma
inter e transdisciplinaridade entre os mesmos.

Sem maiores delongas, portanto, desejo a todos que usufruam ao maximo das
informacdes aqui contidas, reproduzindo-as, aplicando-as e sempre aprendendo mais...

Jesus Rodrigues Lemos
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RESUMO: Schinus terebinthifolius Raddi,
também conhecida como aroeira, € uma espécie
brasileira que se destaca na medicina popular.
Varias partes da planta, folhas, frutos e cascas,
sao utilizadas para tratamento de diferentes
enfermidades, como por exemplo: gastrite,
Ulcera, feridas, inflamacgéo e dores, entre outros
usos. Algumas plantas, por demonstrarem efeitos
quimiopreventivos promissores, séo utilizadas
na producdo de fitoterapicos e alguns desses
estdo sendo ao longo dos anos desenvolvidos
para a prevencao do cancer. Diante do exposto,
o estudo teve como objetivo obter informacdes
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PROSPECTIVO

acerca de tecnologia voltada para o potencial
anticancerigeno da espécie vegetal. Foi realizada
uma busca nas bases de dados Instituto Nacional
de Propriedade Industrial (INPIl) do Brasil,
Organiza¢do Mundial da Propriedade Intelectual
(WIPO), Espacenet e o Escritério de Patentes e
Marcas dos Estados Unidos (USPTO), utilizando
os descritores Schinus terebinthifolius cruzado
com cancer e com antitumoral. Além disso,
uma procura nas bases Google Académico,
Science Direct e PubMed também foi feita com
0s mesmos descritores. A pesquisa realizada
demonstrou que existe apenas um registro de
patente a nivel nacional que trata do extrato
da planta para tratamento de HPV. As demais
patentes com a planta ndo correspondem a
atividade biologica pesquisada. J& em relagao
aos dados visualizados nos artigos encontrados,
os estudos envolvendo a planta relataram a
eficacia do uso de suas diferentes partes no
tratamento de células de cancer. Diante disso, ha
muito que se estudar sobre esta espécie, dado
seu potencial farmacéutico pouco explorado.
PALAVRAS - CHAVE: Aroeira. Anticancer.
Patente.

SCHINUS TERENBINTHIFOLIUS
RADDI EXTRACT WITH ANTICANCER
POTENTIAL: APROSPECTIVE STUDY

ABSTRACT: Schinus terebinthifolius Raddi, also
known as aroeira, is a Brazilian plant species that
stands out in popular medicine. Various parts
of the plant, leaves, fruits and bark, are used
to treat different diseases, such as: gastritis,
ulcers, wounds, inflammation and pain, among
other uses. Some plants, as they demonstrate
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promising chemo preventive effects, are used in the production of herbal medicines and some
of these have been developed over the years to prevent cancer. Given the above, the study
goal to obtain information about technology aimed at the anticancer potential of this plant
species. A search was carried out in the databases National Institute of Industrial Property
(INPI) of Brazil, World Intellectual Property Organization (WIPO), Espacenet and the United
States Patent and Trademark Office (USPTO), using the descriptors Schinus terebinthifolius
crossed with cancer and antitumor. In addition, a search on the bases of Google Scholar,
Science Direct and PubMed was also done with the same descriptors. The research showed
that there is only one patent registration at the national level that deals with the plant extract
for the treatment of HPV. The other patents with the plant species didn’t correspond to the
biological activity investigated. Regarding the data seen in the articles found, studies involving
the plant reported the effectiveness of using its different parts in the treatment of cancer cells.
Therefore, there is a lot to study about this species, given its little-explored pharmaceutical
potential.

KEYWORDS: Brazilian Pepper tree. Anticancer. Patent.

INTRODUCAO

O céncer é uma doenga maligna que envolve o crescimento celular anormal devido
a transformacéao de células normais em células tumorais em uma via de multiplos estagios
que progride de lesdo pré-cancerosa até o estado maligno. As mutacdes genéticas que
ocorrem nas células apds o nascimento estdo fortemente relacionadas com o crescimento
descontrolado de células cancerosas (STRATTON; CAMPBELL; FUTREAL, 2009; RAI et
al., 2021).

Sendo ainda, considerado como uma das principais doengas ndo transmissiveis
que mais matam no Brasil e no mundo, o cancer se apresenta com uma alta incidéncia,
alta taxa de mortalidade e a dificuldade de um tratamento eficaz. Fatos estes direcionados
ao seu comportamento agressivo, ao organismo e ao 6rgao alvo, a sua fisiopatologia, aos
diferentes tipos de cancer e, portanto, aos distintos e invasivos tratamentos direcionado a
estas caracteristicas (GONZALES et al., 2021)

No Brasil, a incidéncia se encontra ainda bastante elevada, como pode ser verificado
na tabela 1, que representa a incidéncia de cancer de acordo com cada Estado da
Federacado. Enquanto que a nivel mundial, pode-se colocar como amostragem, a incidéncia
de 2020, dos E.U.A, onde se apresenta com 1.806.590 de novos casos de cancer, com uma
prevaléncia significativa para o cancer de prostata, com 191.930, seguido pelo cancer de
pulm&o com 116.300 e em terceiro lugar o cancer colorretal com 78.300 casos (BRASIL,
2020).
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UF da residéncia Casos

Total 1.921.267

11 Rondonia 14.000

12 Acre 3.081

13 Amazonas 16.449

14 Roraima 1.619

15 Para 27.074

16 Amapa 1.956

17 Tocantins 9.215

21 Maranhao 37.845

22 Piaui 22.493
23 Ceara 103.733

24 Rio Grande do Norte 42.338
25 Paraiba 37.204

26 Pernambuco 75.725
27 Alagoas 25.736

28 Sergipe 8.065

29 Bahia 88.487
31 Minas Gerais 226.599
32 Espirito Santo 42.456
33 Rio de Janeiro 116.744
35 Sé&o Paulo 452.974
41 Parana 159.500
42 Santa Catarina 105.235
43 Rio Grande do Sul 181.817
50 Mato Grosso do Sul 27.208
51 Mato Grosso 23.130
52 Goias 55.134

53 Distrito Federal 15.450

Tabela 01. Painel-Oncologia — BRASIL, Casos segundo UF da residéncia, Ano do diagnéstico:
2013-2020.

Fontes: Sistema de Informagéo Ambulatorial (SIA), através do Boletim de Produgcdao Ambulatorial
Individualizado (BPA-I) e da Autorizag@o de Procedimento de Alta, Complexidade; Sistema de
Informacgéo Hospitalar (SIH); Sistema de Informacdes de Cancer (SISCAN), Data de atualizagéo dos
dados: 15/01/2021

Os dados da taxa de incidéncia presente no DATASUS, nos ultimos 10 anos, dos
canceres de prostata, pulméao e célon, no Brasil, de acordo com a classificagéo Internacional
de Doencgas (CID-10), acompanha o cenario internacional. Tomou-se como referencial os
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nuameros de casos nos E.U.A., como representante escolhido pela sua maior incidéncia
entre os outros paises. Contudo, é importante inferir que faltaram registros desta incidéncia
até o ano de 2020, por falta de atualizagéo dos dados no Sistema de Informacéo.

De acordo com as informagdes disponiveis no sistema de Informagéo do Ministério
da Saude Brasileiro - DATASUS (2021), a taxa de mortalidade do cancer no Brasil encontra-
se mais elevada que os niveis mundiais, quando se realiza o comparativo da taxa padrao de
mortalidade nacional (24,24) com a taxa padrédo mundial (21,98), com os dados referentes
aos anos de 2009 a 2019.

Neste sentido, estas taxas elevadas de mortalidade induziram a um esforgo
permanente de cientistas em realizar estudos de bioprospec¢édo para o desenvolvimento
de novos quimioterapicos, com substancias mais eficientes e menos tdxicas, o que tem
sido essencial para o tratamento dessa doenca (GONZALES et al., 2021).

Ao longo de varias décadas, os produtos naturais, especialmente, metabolitos
secundarios de plantas tém sido utilizados para o tratamento de doengas crénicas, incluindo
o cancer (SHUKLA; MEHTA, 2015). Em todo o mundo, um nUmero expressivo de estudos
utilizando a biodiversidade, em especial as plantas, vem sendo conduzido com o intuito
de testar em modelos animais a eficacia de agentes anticancerigenos (GONZALES et al.,
2021).

Diante disso, entra a biodiversidade brasileira, que é tida como um patriménio
natural, sendo considerado o pais detentor da maior biodiversidade do mundo. A vegetacao
presente em sua extensdo é comumente usada na medicina tradicional (BRASIL, 2006;
PERES; VERCILLO; DIAS, 2011). Um dos géneros presente na biodiversidade vegetal
brasileira € o Schinus, e entre as suas espécies temos a Schinus terebinthifolius Raddi,
também conhecida como aroeira vermelha, é uma planta da familia Anacardiaceae presente
no territério brasileiro e introduzida em outros paises da América do Sul, América Central,
Europa, Africa e Asia (MORTON, 1978).

Popularmente no Brasil, diversas partes dessa espécie vegetal, como por exemplo,
as suas folhas, cascas e frutos, sao relatadas como medicinais no tratamento de ulceras,
doencas respiratorias, feridas, artrite, diarreia, inchagos linfaticos entre outros (MORTON,
1978). Sendo assim, a planta vem sendo alvo de estudos em relagéo as suas atividades
biolégicas, como a atividade antifingica, anti-inflamatéria e cicatrizante (LUCENA et al.,
2006; FREIRES et al., 2011; ROSAS et al., 2015).

O Ministério da Saude (2009) divulgou que a espécie esta na Relagdo Nacional
de Plantas Medicinais de Interesse do SUS (RENISUS), ou seja, possui grande potencial
de serem desenvolvidos fitoterapicos a partir da mesma, com a crescente inovacao
biotecnoldgica. Pode-se citar como exemplo algumas tecnologias utilizadas na area da
biotecnologia, que sdo baseadas na engenharia metabdlica, como a cultura in vitro, a
radiomarcacao para rastreamento de produtos secundarios e a propria manipulacao de vias
biossintéticas, como estratégias para melhorar cada vez mais e aumentar o rendimento em
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culturas de células vegetais (GONCALVES; ROMANO, 2018). Dessa forma, tornando a
aroeira, uma planta com varias atividades biologicas, alvo de interesse nacional para a
pesquisa e desenvolvimento de farmacos.

Neste contexto, a inovagao faz parte de um processo que envolve o conhecimento de
diversas fontes, como industrias, universidades e laboratérios, juntamente com a aplicacéo
de tecnologias (HSU, 2005). No meio académico, a inovagéo é recente, teve ascensao
apenas a partir do século XX, apds o desenvolvimento de alguns trabalhos foi conceituada
como algo comercial que envolve a invencédo de algo novo ou para o aperfeicoamento
de algo existente, um produto, processo, sistema e, consequentemente, gerar lucro
(SCHUMPETER, 1997; CAJAIBA-SANTANA, 2014; ECHALAR; LIMA; OLIVEIRA, 2020).
Ainda na academia, existem diversos grupos de pesquisa e instituicdes publicas e privadas,
focadas na intencao de desenvolver essas inovagdes e, para isso, fazem o uso do depoésito
de patentes para garantir protegcdo as suas descobertas (JANNUZZI; VASCONCELLOS;
SOUZA, 2008).

Diante do exposto, verifica-se que a utilizagdo de espécies vegetais com atividades
anticancerigenas requer a utilizacdo de informagdes obtidas em publicacdes cientificas e
patentes depositadas em bancos de dados especificos. Portanto, o objetivo do trabalho
visou obter Informagdes acerca de tecnologia voltada para o potencial anticancerigeno da
Schinus terebinthifolius Raddi em banco de dados de artigos cientificos e patentes.

METODOLOGIA

Para a realizagéo do presente estudo foram realizadas buscas por artigos cientificos
e patentes em bancos de dados especificos. Para a realizagdo da busca dos artigos
foram utilizadas bibliotecas online, como: Google académico, Pubmed, e Science Direct.
As buscas das patentes foram procedidas em bancos de patentes, sendo eles: Instituto
Nacional de Propriedade Industrial (INPI), Organizacao Mundial da Propriedade Intelectual
(WIPO), Espacenet e o Escritério de Patentes e Marcas dos Estados Unidos (USPTO).
Para a pesquisa, os descritores utilizados foram uma combinagé@o entre o0 nome cientifico
da planta (Schinus terebinthifolius Raddi) juntamente com os termos antitumoral, cancer
e terapia anticancer, nas linguas portuguesa e inglesa. O periodo de tempo utilizado em
ambas as buscas foi o periodo completo até o ano de 2021.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A espécie Schinus terebinthifolius Raddi apresenta um amplo espectro de
funcdes farmacologicas, o que a torna uma espécie com grande potencialidade para o
desenvolvimento de fitofarmacos. Entretanto, apdés uma revisao de literatura percebeu-

se que poucos estudos tém analisado a fungéo anticancer desta espécie vegetal. Sendo
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assim, instigou o nosso grupo a proceder com a busca por informagbes cientificas que
elucidassem a pergunta norteadora do trabalho.

A busca realizada nos bancos de patentes, demostrou que para a palavra-chave
Schinnus terebinthifolius 16 resultados foram encontrados no INPI, 25 na WIPO, 3 na
Espacenet e 34 na USPTO. Acrescentando o nome do autor, obtivemos 6 resultados no
INPI, 14 na WIPO, 3 na Espacenet e 2 na USPTO. O nome da espécie juntamente com
o termo antitumoral ndo rendeu nenhum resultado em nenhum dos bancos de dados. E
por ultimo, quando pesquisado o0 nome da espécie acrescido do termo céncer, apenas um
resultado foi encontrado e deu-se no banco de dados do INPI (Tabela 2).

Google Science
PALAVRAS-CHAVE INPI WIPO Espacenet USPTO Académico PubMed Direct

Schinus terebinthifolius 16 25 3 34 ) ) i
Schinus terebinthifolius Raddi 6 14 3 2 ) ) )
Schinus terebinthifolius Raddi

and antitumoral 0 0 0 0 - - R
Schinus terebinthifolius Raddi 1 0 0 0

and cancer - - R
Schinus terebinthifolius and 0 0 0 0 5 5 2

anticancer therapy

Tabela 02. Resultados da pesquisa nos bancos de patentes e artigos cientificos.

Dentre as patentes analisadas, foi possivel visualizar algumas atividades biolégicas
comumente testadas, sendo elas as atividades de neuroprote¢cdo e antioxidante que
puderam ser vistas em maior quantidade com 5 patentes cada, seguidas pela atividade
anti-inflamatéria com 3 mencgoes, atividade cicatrizante com 2 e a atividade anticancer com
apenas 1 (Figura 1).
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m Cicatrizante Anti-inflamatéria m Antioxidante

mNeuroprotegdo = Anticancer

Figura 1. Atividades relacionadas a Schinus terebinthifolius encontradas nos bancos de
patentes.

Apo6s a andlise dos dados, o resultado mais relevante para este trabalho trata-se
do encontrado nos bancos de patentes do INPI e da WIPO, onde os dois apresentaram
a mesma patente referente ao virus do papiloma humano ou HPV. A patente de numero
P10203897-8A2 e titulo “Composi¢des farmacéuticas para o tratamento de infecgdes HPV
utilizando extratos de Schinus terebinthifolius Raddi”, foi criada pelos autores Marcal de
Queir6z Paulo e Mércio Antonio de Andrade Coelho Gueiros e publicada em 2004. A mesma
retrata 0 uso de extratos alcoolicos, hidroalcéolicos e aquosos do caule, galhos, cascas e
entrecascas da Schinus terebinthifoius isoladamente ou em misturas para a preparagéo de
formulagbes que servirao para uso como medicamento no tratamento de infeccoes e HPV.

No tocante a pesquisa realizada com artigos cientificos, verificou-se que foram
encontrados um numero maior de publicagcdes em periddicos cientifico do que patentes
depositadas. Portanto, dos artigos cientificos que foram encontrados na busca realizada, 5
deles reportavam a utilizacao de extrato ou 6leo essencial de diferentes partes da planta,
como folhas e frutos.

No trabalho de Oliveira et al. (2018) foram isolados os extratos de diclorometano e
hexano, complexados com hidroxipropil-B-ciclodextrina (HP-B-CD), dos frutos de Schinus
terebinthifolius, e tiveram as atividades antifingicas e antitumorais avaliadas em células
Caco-2. Como resultado, na presenca do extrato foi possivel notar uma diminuicdo na
viabilidade celular, levantando ent&o, a possibilidade do mesmo ser utilizado no tratamento
do cancer.

Os autores de outro estudo, Matsuo e colaboradores (2011), também avaliaram a
eficacia do 6leo essencial do fruto da Schinus terebinthifolius Raddi em células da linhagem
cancerigena pulmonar. O trabalho reporta uma investigacdo da morte celular induzida pelo
isolado da Schinus terebinthifolius, a-Pineno juntamente com a sua aplicagéo terapéutica.
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Os autores conseguiram provar que o composto induziu a apoptose, causando ruptura do
potencial mitocondrial, aumento da atividade da caspase-3, fragmentacdo do DNA, entre
outros. Por fim, é ressaltado que o isolado se mostrou eficaz no tratamento do melanoma
metastatico experimental uma vez que ele reduziu a quantidade de nédulos do tumor
pulmonar.

Bendaud et al, (2014) verificaram que os 6leos essenciais dos frutos de Schinus
terebinthifolius foram avaliados em alguns parametros, incluindo a atividade anticancer
contra células de cancer de mama humano (MCF-7) e se mostrou eficaz. Os resultados
obtidos sugerem que o 6leo da Schinus possa ser utilizado para estratégias terapéuticas,
como, por exemplo, no tratamento de céncer.

Os demais artigos encontrados verificaram a acéo anticancer com os extratos de
folhas da espécie vegetal supracitada (QUEIRES et al., 2006; FEDEL-MIYASATO et al.,
2014; RAMOS et al., 2019). Dessa forma, os resultados comprovam através de dados
cientificos contidos nos estudos analisados, que a espécie vegetal, Schinus terebinthifolius
Raddi, apresenta atividade biologica anticancer, através da utilizagéo de diferentes partes
da planta. Portanto, verificou-se com o estudo que essa espécie vegetal pode ser utilizada
como fonte de pesquisas mais avangadas sobre o potencial de acdo de seus constituintes
como potentes agentes anticancerigenos.

CONCLUSAO

Em virtude do que foi mencionado, com esse estudo, foi possivel observar que poucas
sdo as patentes e artigos cientificos existentes referente as palavras-chave utilizadas, o
que reforca a necessidade de novos trabalhos, ja que a Schinus terebinthifolius Raddi
se mostra com um alto potencial farmacéutico por possuir em sua composi¢do diversas
propriedades que a fazem ser importante para o desenvolvimento de novos fitoterapicos.
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