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RESUMO

Nesta prospeccdo, objetivou-se realizar um estudo sobre atividades biol6gicas ja descritas para o
mastruz, com especial destaque para as eventuais aplicacdes farmacoldgicas desta planta. Para isso,
foram obtidas informacBes sobre artigos cientificos nas bases Web of Science™, ScienceDirect,
PubMed e Scielo, bem como sobre documentos de patentes nas bases USPTO, EPO, WIPO e INPI,
com o uso da palavra-chave: Chenopodium ambrosioides, sempre utilizada nos campos de busca
relativos ao titulo e ao resumo dos trabalhos. Desse modo, verificou-se que em bases de dados
internacionais de artigos cientificos, muitos sdo os trabalhos publicados envolvendo o mastruz, mas
ha numero relativamente baixo de documentos de patentes, principalmente, no que se refere a
descricdo de eventual acdo farmacoldgica da planta. Isso demonstra que ha grandes oportunidades
de pesquisa envolvendo a descricdo da atividade bioldgica de extratos ou Oleos essesnciais de
plantas, como 0 mastruz.

Palavras chave: Prospeccdo Cientifica. Atividades Farmacolégicas. Mastruz.

ABSTRACT

The aim of this prospection was realize a study about the biological activities described for
"mastruz", especially about the possible pharmacological applications of this plant. For this, it was
obtained information about scientific articles from the Web of ScienceTM, ScienceDirect, PubMed
and Scielo databases. Also it was obtained information about patents documents in the USPTO,
EPO, WIPO and INPI databases. All these searchs were made with the keyword Chenopodium
ambrosioides, always in the search field related to the title and the abstract. Thus, it was found that
in international databases of articles, there are many works published with "mastruz”, but there is a
relatively low number of patents, especially with regard to the description of any pharmacological
action of this plant. These results show that there are great opportunities of research involving the
description of biological activities of extracts and essential oils of plants, such as "mastruz".

Keywords: Scientific Prospection. Pharmacological Activities. “Mastruz”.
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INTRODUCAO

Sabe-se que as plantas sdo fonte significativa de novas substancias quimicas que apresentam algum
potencial efeito terapéutico (ALVARENGA,; FREITAS; MEDEIROS, 2015) . Neste sentido, o
mastruz, Chenopodium ambrosioides L. (Chenopodiaceae), € uma planta medicinal herbécea,
originaria da Ameérica do Sul, que ocorre em todo o Brasil, onde também recebe os nomes de erva
Santa Maria ou mastrugo, sendo considerada uma planta daninha em algumas regibes do pais
(TRINDADE et al., 2015). Esta erva é amplamente utilizada em forma de chas, emplastros e
infusdes para contusoes e infec¢des pulmonares (GRASSI et al., 2013).

A composicdo quimica do oOleo volatil e o teor dos constituintes de Chenopodium ambrosioides
variam de acordo com a regido onde a planta é coletada, sendo os principais (Z)-ascaridol, (E)-
ascaridol, carvacrol, p-cimeno e a-terpineno (JARDIM et al., 2008 apud ALMANCA, 2013). No
6leo essencial da planta também foram identificados a presenca de flavonoides, saponinas e éter
fenolico (CRUZ et al, 2007 apud FERREIRA, 2013).

De acordo com a literatura, o ascaridol possui propriedade antiparasitaria, antimalarica, antifngica,
hipotensora, relaxante muscular, estimulante respiratério, depressora cardiaca, antibacteriana,
antitumoral e atividade analgésica (FERREIRA, 2013).

O mapeamento de informacdes tecnologicas pode ser realizado por meio de buscas de patentes e
artigos (OLEGARIO; SANTOS, 2014). No campo da prospecgéo tecnoldgica, estudos que apontem
0 conhecimento ja descrito sobre as atividades farmacoldgicas de compostos de origem natural e
sintética, representam ferramenta muito Util, j& que se constituem como meios sistematicos de
disponibilizacdo de informagdes (ALVARENGA; FREITAS; MEDEIROS, 2015). Assim, ao
realizarem-se buscas sobre temas especificos em bases de informacdes tecnoldgicas pode-se mapear
de diversas vertentes do desenvolvimento cientifico, j& que contém informacdes relacionadas a
inovacéo.

Os estudos prospectivos buscam agregar valor as informagbes do presente, transformando-as em
conhecimento de modo a subsidiar a tomada de decisédo (FREITAS et a., 2015). Tendo em vista 0
exposto, neste trabalho buscou-se analisar o estado das publicacdes referentes ao Chenopodium
ambrosioides a partir da realizacdo de uma prospeccdo cientifica e tecnoldgica, com o objetivo de
mapear as pesquisas ja desenvolvidas e patenteadas, com especial destaque para eventuais
aplicacGes farmacoldgicas da planta.

METODOLOGIA

Este trabalho foi realizado em junho de 2015. A revisdo cientifica foi desenvolvida a partir de
artigos publicados nas bases Web of Science™: ScienceDirect; PubMed e Scielo, utilizando como
descritor o nome da espécie “Chenopodium ambrosioides” no campo de pesquisa “titulo”. Os
artigos foram analisados quanto a base indexada, ano de publicagdo e principais achados, tendo
como foco central os trabalhos que descrevessem as aplicagdes farmacologicas da espécie da planta.

A fim de verificar o historico de registros de patentes relacionadas ao Chenopodium ambrosioides,
efetuou-se a prospeccdo a partir do USPTO (United States Patent and Trademark Office), do EPO
(European Patent Office), do WIPO (World Intellectual Property Organization) e do INPI (Instituto
Nacional de Propriedade Industrial), utilizando como descritores o nome da especie da planta no
campo de pesquisa relativo ao resumo.

A pesquisa nas bases de dados de artigos cientificos e patentes foi realizada sem definigcdo de prazo
para busca, sendo consultados, portanto, todos os artigos cientificos e documentos de patentes ja
disponiveis para consulta até a data de realizacdo da referida pesquisa (20/06/2015). O foco da
pesquisa foi 0 Chenopodium ambrosioides e suas atividades farmacolégicas descritas na literatura.
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Com isso, os documentos encontrados foram lidos individualmente, a fim de caracterizar as
patentes quanto as aplicacbes mencionadas, detentores e paises depositantes. Os dados foram
analisados utilizando o software Excel®.

A pesquisa teve como foco principal as aplica¢fes farmacoldgicas do mastruz. Assim, a prioridade
foi incluir no estudo artigos e patentes que relatassem essas atividades. No entanto, outros trabalhos
relacionados a espécie da planta também foram incluidos por apresentarem outras aplicaces
relevantes.

Na busca por ac¢bes farmacoldgicas de Chenopodium ambrosioides, também foram incluidas nas
pesquisas as palavras chave: atividade anti-inflamatoria, antinociceptiva, antioxidante,
antimicrobiana e antitumoral. Além disso, foram excluidos desta andlise os artigos cientificos que
nao traziam o nome da espécie no campo “titulo” do trabalho.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O resultado da busca inicial feita nos sites dos bancos de dados utilizando “Chenopodium
ambrosioides” como palavra chave no campo de titulo foi Web of Science™ (104), ScienceDirect
(25), PubMed (46) e Scielo (11) totalizando 186 artigos encontrados que podem ser observados na
Tabela 1, mas houve 64 repeticbes de artigos entre as bases de dados, que depois de eliminados
totalizaram 122 artigos.

Tabela 1 - Resultado do numero de artigos encontrados e utilizados na prospeccao cientifica de
Chenopodium ambrosioides com base nos bancos de dados consultados.

Banco de dados Artigos selecionados* gﬁgﬁgg@gg de?cr;ir%:c?os Artigos utilizados
Web of Science™ 104 1949-2015 - 104
ScienceDirect 25 1984-2015 20 5
PubMed 46 1953-2015 37 9
Scielo 11 1986-2014 7 4

*Trabalhos que obedeciam ao critério de inclusdo: presenca de nome da espécie da planta no campo “titulo” do artigo.

Fonte: Autoria prépria (2015)

Para eliminar os artigos repetidos, foi utilizado como referéncia inicial a base de pesquisa Web of
Science™". Dessa maneira, os trabalhos encontrados nos demais bancos de dados eram sempre
comparados com os artigos disponiveis nessa base.

Na prospeccao cientifica, a pesquisa procedeu-se no sentido de verificar a evolucdo anual sobre o
mastruz, referente ao crescimento no nimero de publicacGes. Na Figura 1 observa-se o nimero de
artigos disponiveis nas bases de dados consultadas para o critério de inclusdo: nome da espécie
Chenopodium ambrosioides no titulo dos trabalhos. Além disso, observa-se também o nimero de
artigos que foram utilizados ap6s eliminar os trabalhos repetidos.

Utilizando-se os 122 artigos publicados e ndo repetidos, foi observado que no periodo de 2006 a
2010 houve um aumento no nimero de publicacées disponiveis no Web of Science™. Por outro
lado, constatou-se que ndo houve trabalhos que traziam a palavra-chave Chenopodium
ambrosioides no titulo dos artigos nos demais bancos de dados nos periodos de 2001 a 2005; 2006 a
2010 e no ano de 2011 (Figura 2).
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Figura 1 - Artigos encontrados e os artigos utilizados na prospeccéo cientifica a partir da busca nos bancos
de dados consultados
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Fonte: Autoria propria, 2015.

Figura 2 - Evolugédo anual no nimero de publicagdes referentes & Chenopodium ambrosioides nas bases de
dados analisadas
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Fonte: Autoria prépria, 2015.

O alvo de interesse da prospeccdo foi realizado através da pesquisa sobre as atividades
farmacoldgicas encontradas com o C. ambrosioides e o0s resultados do estudo (Figura 3)
demonstraram que dos 122 artigos encontrados, 13 (10,64%) estavam relacionados com atividades
farmacol6gicas como atividade antimicrobiana (8), anti-inflamatéria (1), antinociceptiva (1), acdo
hipotensora (1) e antitumoral (2).

Além disso, 32 (26,23%) publicacdes referiam-se a estudos quimicos e 8 (6,56%) a estudos de
toxicidade. Dentre os trabalhos, 49 (40,17%) citavam outras atividades bioldgicas da planta e 20
(16,40%) relatavam outros estudos realizados.
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Figura 3 - Resultado de todos os estudos com C. ambrosioides publicados nos bancos de dados Web of
Science ™; ScienceDirect, PubMed e Scielo e obedecendo ao critério: nome da espécie no titulo do trabalho.
As pesquisas datam de 1949 até a presente data (20/06/15)
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Fonte: Autoria prépria, 2015.

No que se referem as demais atividades bioldgicas de C. ambrosioides a maioria das publicacdes
descritas sdo relacionadas as aplicagfes da planta na medicina veterinaria, demonstrando acbes
contra insetos da agricultura (19) ou parasitoses em animais (TRINDADE et al, 2015; VITA et al.,
2014). Foi demonstrada a utilizagdo de C. ambrosioides como meio alternativo para o controle de
endoparasitos, onde o0s autores evidenciaram em certos momentos a superioridade do extrato da
planta frente ao tratamento tradicional da parasitose (Thiabendazole/Mebendazole), além de indices
superiores aos preconizados pelo Ministério da Agricultura do Brasil e Organizacdo Mundial da
Saude como indicativos de eficacia (VITA et al., 2014). Por outro lado, foi observado que a eficacia
de C. ambrosioides parece estar relacionada com o tipo de solvente usado no preparo do extrato e
com a sua concentragdo, pois em um trabalho descrito por Almancga et al. (2013) onde foram
utilizados extratos hidroetanolicos das folhas, flores e frutos da planta nas concentracdes de 5%,
10% e 25%, os resultados ndo apresentaram potencial para o controle das cepas de insetos
pesquisadas.

Estudos também demonstram a atividade in vitro do dleo essencial do mastruz contra Leishmania sp
(11), contra outros protozoarios (4) como o Plasmodium falciparum e o Trypanosoma brucei
(MONZOTE et al., 2014).

CHEKEM et al., (2010) haviam descrito a acdo da planta contra Candida globrata, Candida
guilliermondi e Candida albicans. Estes estudos foram confirmados por Zhu et al. (2012), que
identificaram 22 componentes diferentes no 6leo essencial da planta, sendo que os compostos Z-
ascaridol, isoascaridol e p-cimeno demonstraram agdo antifingica. Assim, PANDEY e
colaboradores (2013) testaram o 6leo essencial de C. ambrosioides contra Aspergillus flavus e
obtiveram resultados positivos.

No tocante as aplicaces farmacoldgicas da planta, estudos in vitro realizados por WEI et al., (2013)
evidenciaram sua acdo bactericida contra Helicobacter pylori resistente a varios antibidticos. No
mesmo ano, GRASSI e colaboradores observaram que o extrato etandlico da planta também se
mostrou eficiente na reducdo do edema de pata em camundongos Swiss, inibindo o fluxo celular de
neutréfilos em 53% e de leucdcitos em 78%. O extrato funcionou como anti-inflamatorio.

Os demais artigos analisados nesta prospeccdo foram referentes a estudos de determinacdo quimica
(32) dos componentes da planta, como a determinacdo simultdnea de ascaridol, p-cimeno ¢ a-
terpineno em plasma de ratos apés a administracdo oral de C. ambrosioides, assim como a
determinacdo de cinco novos compostos bioativos que apresentaram atividade antioxidante e anti-
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inflamatdria (HU et al., 2015; SONG et al., 2015). Estudos de toxicidade (8) também foram
realizados, como exemplo a avaliacdo do efeito hepatotdxico da planta (DERRAJIA, et al., 2014).
Em relacdo ao topico ‘outros estudos’ descrito na figura 3, a literatura cita estudos como o de
BAMMOU et al., (2014) que avaliaram a influéncia do extrato da planta na inibi¢do da corroséo do
aco em solucdo de acido sulfurico.

Os resultados de a prospecc¢do tecnoldgica a seguir apresentados referem-se a todos os pedidos de
depdsitos de patentes ja efetuados sobre a tematica avaliada, considerando-se o ano e pais de
deposito, bem como a Classificacdo Internacional de Patentes (CIP).

United States Patent and Trademark Office — USPTO

Em relacdo aos documentos de patentes ja depositados envolvendo a tematica em andlise, a busca
na base de dados USPTO retornou 10 resultados envolvendo Chenopodium ambrosioides. Tais
resultados referem-se a utilizacdo do mastruz em extratos e formulagdes, com atividade herbicida.
Além disso, as principais aplicacdes farmacologicas identificadas nos pedidos de depositos de
patentes retornados pela busca apontam para a utilizacdo do mastruz na prevencdo de infecgdes
bacterianas e Ulcera péptica. Tendo em vista a baixa propor¢do de resultados, dados graficos ndo
foram apresentados.

Na base de patentes europeia EPO foram obtidos 51 resultados para a busca pelo termo
Chenopodium ambrosioides. No que se refere aos paises de depdsito, tais resultados encontram-se
sumarizados na Figura 4.

Figura 4 - Resultados retornados para a busca pelo termo ‘Chenopodium ambrosioides’ na base de patentes
EPO, quanto aos paises de depdsito dos pedidos de patente
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Fonte: Autoria propria, 2015.

Percebe-se que a China desponta como o pais com maior nimero de pedidos de depdsito de
patentes envolvendo o mastruz, com mais de 35 pedidos, enquanto os Estados Unidos seguem com
menos de 5 pedidos de deposito de patentes. Outros paises, como Russia, Coréia do Sul e Japéo
aparecem com alguns pedidos de depdsito, porém, de modo geral, a producdo tecnoldgica
envolvendo o mastruz € relativamente escassa e tem se desenvolvido de modo mais intenso apenas
na China.
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Na Figura 5 tem-se a distribuicdo dos 51 pedidos de deposito de patentes realizados ao EPO por
anos de deposito.

Figura 5 - Resultados retornados para a busca pelo termo ‘Chenopodium ambrosioides’ na base de patentes
EPO, quanto aos anos de deposito dos pedidos de patente
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Fonte: Autoria prépria, 2015.

E possivel perceber que, no periodo de 2012 a 2015, tem se intensificado a producio em inovagio
tecnoldgica envolvendo o mastruz, dado que a proporc¢édo dos pedidos de depdsitos de patentes neste
periodo foi bastante superior em relacdo aos anos anteriores. Entretanto, a observacdo da Figura 2
nos permite concluir que ha certa regularidade na producdo em inovacédo envolvendo o mastruz, o
que tem sido refletido pelo nimero de pedidos de depdsito de patentes ao longo dos anos na base
EPO desde 1998.

No que se refere a Classificagdo Internacional de Patentes (CIP) nota-se que a maior parte dos
pedidos de deposito de patente foram incluidos nas categorias de classificagdo A0l e A61, relativas,
respectivamente, a aplicacdes nas areas de Agricultura e Ciéncias Médicas e Veterinarias, 0 que
corrobora o resultado apresentado pela busca realizada na base de patentes USPTO, em que a busca
retornou informagdes sobre o uso do mastruz em formulagdes com aplicacdo herbicida (uso na
Agricultura) e também no combate a Ulceras e infecgdes bacterianas (uso nas Ciéncias Médicas).

No que se refere especificamente as aplicacbes farmacologicas de compostos ou formulacgdes
farmacéuticas contendo Chenopodium ambrosioides, nas patentes depositadas na base de dados da
EPO foram descritas: atividade antihemorragica, bem como seu uso como agente antiacne,
antialérgico e para o tratamento de afecgdes de pele (como vitiligo e urticaria, por exemplo) e seu
clareamento.

Na base de dados da WIPO foram retornados 64 resultados para a busca pelo termo ‘Chenopodium
ambrosioides’. Na Figura 6 nota-se que 0 maior numero de patentes envolvendo o mastruz foi
depositado na China. Os demais paises, como Estados Unidos, Canada, e também depdsitos
realizados via Tratado de Cooperagdo em Matéria de Patentes (PCT) e pelo Escritorio Europeu de
Patentes (EPO), representam uma parcela menor de pedidos de depdsitos disponiveis nesta base de
dados.

Na Figura 7 nota-se que, desde 2005, inicio do periodo a que se referem os pedidos de depdsito de
patentes envolvendo o mastruz nesta base de dados, houve certa regularidade na ocorréncia dos
pedidos de deposito, 0 que vem se intensificando desde 2012.
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Novamente, no que se refere a CIP, percebe-se, segundo a Figura 8, que a maior proporcdo de
pedidos de depdsito de patentes foram realizados sob as areas A61 e A0l (Figura 08),
respectivamente, Ciéncias Médicas e Veterinarias e Agricultura, o que corrobora o resultado
descrito para a base de informagdes sobre patentes europeia (EPO). Novamente, na base de dados
WIPO, as principais aplicacdes apontadas para o mastruz referem-se a sua acdo enquanto agente
anti-inflamatorio, antibacteriano, cicatrizante, e ainda com aplicagdes contra escleroderma e
urticaria, no que concerne a classificacdo no escopo das Ciéncias Médicas. Ja quanto a Agricultura
séo frequentes as aplicagdes do mastruz como fertilizante, fungicida e repelente.

Figura 6 - Resultados retornados para a busca pelo termo ‘Chenopodium ambrosioides’ na base de patentes
WIPO, quanto aos paises de deposito dos pedidos de patente
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Fonte: Autoria propria, 2015.

Figura 7 - Resultados retornados para a busca pelo termo ‘Chenopodium ambrosioides’ na base de patentes
WIPO, quanto aos anos de depdsito dos pedidos de patente
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Fonte: Autoria prépria, 2015.
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Figura 8 - Resultados retornados para a busca pelo termo ‘Chenopodium ambrosioides’ na base de patentes
WIPO, quanto a Classificacdo Internacional de Patentes (CIP)
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Fonte: Autoria prépria, 2015.

Assim, como aplicacBes farmacoldgicas de Chenopodium ambrosioides foram novamente descritas:
acdo antihemorréagica de formulacdo farmacéutica contendo extrato da planta, bem como seu uso
em formulacdes antiacne, e contra outras afeccGes de pele, além de acdo antialérgica e para
clareamento da pele.

Na base de dados do INPI foram apontados na busca pelo termo ‘Chenopodium ambrosioides’
apenas 4 resultados que referem-se ao uso do mastruz em composi¢cbes ou formulagches
farmacéuticas com finalidade anti-inflamatoria, cicatrizante, bem como também encontra-se
descrito método para obtencdo de composicdo farmacéutica com o uso desta planta para utilizagdo
como enxerto 6sseo. H& ainda descricdo da acdo fitotdxica da planta (aplicavel a area de
Agricultura). Tendo em vista a baixa proporcdo de resultados, dados graficos ndo foram
apresentados.

CONCLUSAO E PERSPECTIVAS

Nas buscas por artigos (Web of Science™, ScienceDirect, PubMed e Scielo) e por bases patentarias
(USPTO, EPO, WIPO e INPI) com a palavra “Chenopodium ambrosioides ™ nos campos titulo e
resumo, respectivamente, verificou-se aumento na quantidade de publicacdes e depositos ao longo
dos anos. No entanto, de modo geral, a producdo tecnoldgica envolvendo o mastruz é relativamente
escassa e tem se desenvolvido de modo mais intenso apenas na China. De acordo com o Codigo
Internacional de Patentes (CIP), as areas de depositos mais frequentes foram A0L e A61, relativas,
respectivamente, a aplicacOes nas areas de Agricultura e Ciéncias Meédicas e Veterinarias.

E sabido que C. ambrosioides, assim como diversas outras plantas utilizadas com finalidades
medicinais, possui 6leos essenciais cuja maior proporcao é constituida de principios ativos como 0s
terpenos (FREITAS et al., 2015). A estes terpenos, frequentemente, séo atribuidas vérias atividades
farmacologicas, e, pela observacdo dos resultados da prospeccdo cientifica e tecnoldgica aqui
demonstrados, nota-se que tais atividades farmacologicas tém sido timidamente exploradas na
medicina na forma de agentes anti-helminticos, antifingicos, antitumorais e anti-inflamatérios.
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A partir da andlise dos bancos de dados consultados, percebe-se que 0 campo de pesquisa continua
aberto, tanto na &rea cientifica, havendo ainda espaco para novas descobertas terapéuticas da
espécie, quanto na area tecnologica, principalmente no que concerne a patentes com finalidades
médicas. Com isto, vé-se a importancia de um maior investimento cientifico no incentivo a
pesquisas que gerem propriedade intelectual, visto o grande potencial farmacologico desta planta,
principalmente no Brasil, que possui poucos pedidos de depositos sobre esta especie comumente
encontrada no pais.
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