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RESUMO

A ansiedade ¢ definida como uma sensa¢do complexa e desagradavel, descrita por emogdes
fortes promovidas por situagdes que representam perigo e/ou ameagas futuras. Para o
tratamento, os pacientes fazem uso de drogas como 0s benzodiazepinicos, porém os mesmos
apresentam varios efeitos colaterais, além disso, sdo drogas de alto valor. Esses fatores
influenciam na escolha de terapias complementares, tais como 0 uso de preparos vegetais,
fendomeno observado em populagdes rurais e urbanas, embora em diferentes proporg¢des
Logo, analisando os fatos apresentados, o estudo trabalhou com as seguintes hipdteses: O
processo de urbanizagdo afeta e modifica o saber/uso associado as plantas com possiveis
propriedades ansioliticas; a espécie com maior frequéncia relativa de citacdo (RFC)
apontada por usuarios em postos de satide apresentara efeito ansiolitico. Na analise dos
dados das entrevistas, foi empregado o Discurso do Sujeito Coletivo (DSC), e a planta que
recebeu 0 maior nimero de citagdo pelos individuos, foi submetida a testes farmacologicos
em modelos de ansiedade (labirinto em cruz elevado, campo aberto, placa perfurada e rota
rod). O DFLA apresentou uma discreta atividade ansiolitica e sedativa, e teve sua DLsg
estipulada em > 2.000 mg/Kg. Os dados numéricos foram submetidos a analise de variancia
(ANOVA) e comparados pelo teste de Student-Newman-Keuls, sendo aceitos como
diferengas significativas valores de p < 0,05. A realizagdo desta pesquisa elucidou os
conhecimentos a respeito de plantas medicinais por pacientes com transtornos de ansiedade.

Palavras-chave: Transtornos de Ansiedade, Conhecimento Tradicional, Plantas Medicinais,
Bioprospeccao.






ABSTRACT

Anxiety is defined as a complex and unpleasant sensation, described by strong emotions
promoted by situations that represent danger and / or future threats. For treatment, patients
use drugs such as benzodiazepines, but they have several side effects and are also high value
drugs. These factors influence the choice of complementary therapies, such as the use of
vegetable preparations, a phenomenon observed in rural and urban populations, albeit in
different proportions. Therefore, the study worked with the following hypotheses: The
urbanization process affects and modifies the knowledge / use associated with plants with
possible anxiolytic properties; the species with the highest relative frequency of citation
(RFC) indicated by users at health clinics will present an anxiolytic effect. In the analysis of
interview data, the Collective Subject Discourse (DSC) was used, and the plant that received
the highest number of citations by individuals was submitted to pharmacological tests in
anxiety models (high cross labyrinth, open field, plaque perforated and rotated rod). The
DFLA presented a mild anxiolytic and sedative activity, and had its LD50 stipulated at >
2000 mg / kg. The numerical data were submitted to analysis of variance (ANOVA) and
compared by the Student-Newman-Keuls test, being accepted as significant differences
values of p <0.05. The realization of this research elucidated the knowledge about medicinal
plants by patients with anxiety disorders.

Keywords: Anxiety Disorders, Traditional Knowledge, Medicinal Plants, Bioprospecting.



1 INTRODUCAO

A ansiedade ¢ uma manifestacdo normal da vida social, a qual pode ser recorrente ou
persistente. Entretanto, quando afeta o cotidiano, a qualidade de vida e interfere na
capacidade dos individuos de responder aos desafios familiares ou profissionais, pode-se
configurar como transtorno de ansiedade (AMORIM et al., 2018).

Esses transtornos possuem elementos fisioldgicos e psicoldgicos, o qual envolvendo
o estado cognitivo, somatico, emocional ¢ comportamental de cada individuo (KUMAR;
ANILAKUMAR; NAVEEN, 2015; FAJEMIROYE et al., 2016). Em relagdo ao estado
emocional, podem-se manifestar sentimentos como inseguranga, preocupacgdo, medo,
pensamento catastroéfico e um elevado estado de alerta. Na perspectiva fisioldgica, a
ansiedade ¢ caracterizada pela ativagdo do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal (AMORIM et
al., 2018), o qual estimula a resposta do corpo humano em situagdes que representam
perigo e/ou ameagas futuras (CRASKE; STEIN, 2016; DIAS et al., 2013).

Desse modo, a ansiedade ¢ referenciada no Manual de Diagnodstico e Estatistico das
Doengas Mentais (DSM-5,2013) em: transtorno da ansiedade da separacgdo, transtorno do
panico, agorafobia, fobia especifica, transtorno de ansiedade social (fobia social), transtorno
de ansiedade generalizada, transtorno de ansiedade induzida por substancia e transtorno de
ansiedade associada a condi¢ao médica.

No mundo, cerca de 500 milhdes de pessoas sofrem com os transtornos de ansiedade
(SAKI; BAHMANI; KOPAEI, 2014), alguns sintomas associados a essa condi¢do sao:
pressao arterial elevada, sudorese, nauseas, fadiga, irritabilidade e agitacdo, entre outros,
gerando assim impacto negativo na qualidade de vida dos pacientes (FAJEMIROYE et al.,
2016; NIKFARJAM; BAHMANI; SOURESHJANI, 2016), configurando, portanto, uma
situagcdo grave, nos quais muitos nao possuem acesso a um tratamento efetivo ou preferem
ndo buscar ajuda profissional (MCINTYRE et al., 2016).

As primeiras drogas utilizadas no tratamento dessas desordens foram o0s
barbituricos, eficazes, mas com elevada toxicidade, sendo gradualmente substituidos por
outras classes de psicofarmacos. Os benzodiazepinicos, principais ansioliticos usados
atualmente, sdo dotados de rapido efeito e boa afinidade para o receptor do neurotransmissor
acido gama-aminobutirico, do tipo A (GABA), potencializando a acdo do sistema
GABA¢érgico, principal via de inibicdo do sistema nervoso central (NIKFARJAM;
BAHMANI; SOURESHJANI, 2016; LIEBRENZ et al., 2015; SOLLOZO-DUPONT et al.,
2015).



Todavia, os benzodiazepinicos também apresentam efeitos colaterais como:
amnésia anterograda, dependéncia fisica e depressdo das fungdes do Sistema Nervoso
Central (SNC), além dos relatos de sindrome de abstinéncia (KATZUNG, 2014). Além
disso, sao drogas de alto custo, dificultando o acesso dos pacientes, que acabam fazendo uso
de terapias complementares, tais como a utilizacdo de plantas medicinais, por ser
economicamente mais viavel e acessivel (NIKFARJAM; BAHMANI; SOURESHJANI,
2016).

O uso de plantas decorre da facilidade do cultivo em quintais, pratica que faz
parte dos sistemas tradicionais, onde os conhecimentos sdo acumulados e transferidos
através de geracdes, no entanto com o processo de urbanizacdo e provaveis influéncias da
aculturacdo, se faz necessario resgatar o conhecimento que a populagdo detém na utilizagao
desses recursos naturais (MOURA; ANDRADE, 2007; FREITAS et al, 2012), agregados a
isto o acesso ao servi¢o publico de satde associada ao uso da biomedicina em sistemas
tradicionais sdo fatores importantes ¢ modificadores desse conhecimento (NOLAN;
ROBSON, 1999; VANDEBROEK et al., 2004).

De acordo com a OMS (Organiza¢do Mundial de Saude) as plantas sao fontes de
medicamentos para o consumo humano e esse cenario torna propicia a condugdo de
investigagdes farmacologicas relacionadas ao uso de plantas empregadas como tratamento
complementar ou adjuvante a ansiedade. Estudos pré-clinicos evidenciam os efeitos
terapéuticos de algumas espécies, tais como: Asthma weed, Rubus brasiliensis, Apocynum
venetum (MCINTYRE, CAMFIELD, 2013) e Piper amalago; (MULLALLY et al., 2016).
Desta forma, ¢ importante o desenvolvimento de estudos que avaliem espécies com
potencial farmacologico.

Portanto, ¢ perceptivel que a ansiedade e seus transtornos afetam a qualidade de
vida das pessoas, que buscam assim alternativas mais acessiveis. Assim, o presente trabalho
teve como objetivo verificar o saber popular de pacientes diagnosticados com transtornos de
ansiedade, que sao acompanhados pelas Unidades Basicas de Satide no municipio do Crato,
Cear4, relacionando as plantas com possiveis propriedades ansioliticas. Além disso, a partir
do levantamento das espécies vegetais, o trabalho objetivou submeter a planta mais
proeminente a testes bioprospectivos com a finalidade de elucidar e validar suas possiveis

propriedades ansioliticas.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1. Transtornos de ansiedade: Fisiopatologia e classificagao

O estado ansioso foi descrito na antiguidade, na obra cléssica escrita no século
VIII a. C., Iliada, do poeta Homero, o medo ¢ a ansiedade decorrem de fatores externos
relacionados a fendmenos sobrenaturais, como a visitacgdo de deuses ou até mesmo
possessdo dos corpos por espiritos malignos (NARDI, 2006).

Ansiedade ¢ uma emocgao difusa e desagradavel, desencadeada em situagdes que
representem perigo (KEELEY; STORCH, 2009). Se a mesma causa interferéncia nas
atividades didrias dos individuos, ¢ avaliada entdo como uma condi¢do patologica, e
diagnosticado como transtorno de ansiedade. Cerca de 13,6 a 28,8% da populacdo mundial
sofrem com este disturbio, dessa forma reflete impactos negativos para a saide (PASQUINI;
BERARDELLI, 2009), que podem estar ligados com algumas disfun¢des fisiologicas,
doengas respiratorias, gastrointestinais e alergias. Alguns neurotransmissores sao descrito na
fisiopatologia desses disturbios tais como: a dopamina, glutamato, serotonina e o acido gama-
aminobutirico (ABDELLATIF; OMAR; HALIMA, 2017).

Em 1930 James Papez descreveu o sistema limbico, o qual esta relacionado com
as emocdes (FAJEMIROYE et al., 2016). Regides do cortex pré-frontal, a amigdala, o
hipocampo, o hipotdlamo, o cortex cingulado anterior, o cortex insular, dentre outras
estruturas interconectadas envolvidas na regulagdo do comportamento (MOCAIBER et al,
2088). Assim a amigdala ¢ responsavel por detectar promover e fazer a manutencao das
emocoes relacionadas ao medo, responsavel ainda pelas respostas que caracterizem perigo
ou ameaca (PHAN, 2002; DE GELDER, 2004; HOISTAD; BARBAS, 2008), lesdes nessa
regido bloqueiam as reagdes para os estimulos condicionados e incondicionados
(BRANDAO et al., 2003), ocorrendo assim redugdo das emocdes e da capacidade em
reconhecer 0 medo. Contudo, observa-se um estado de vigilancia quando a mesma ¢
estimulada, levando ao medo e ansiedade (GRAHAM et al., 2006).

Dentre as novas classificagdes dos transtornos de ansiedade estdo: transtorno de
ansiedade social, individuo temeroso a socializar com outros, por medo de ser humilhado ou
rejeitado (prevaléncia 2,5%); transtorno do panico, ataques do panico inesperados
(prevaléncia 1,2%); agorafobia, medo de ndo conseguir escapar de algumas situacdes, por
exemplo, uso do transporte publico ou espagos abertos (prevaléncia 3,1%); transtorno de
ansiedade generalizada (prevaléncia 6,2%), ansiedades e preocupag¢do excessiva com

situagdes do cotidiano desempenho escolar, trabalho entre outras; transtorno de ansiedade
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induzido por substancia/medicamento, intoxicagdo ou abstinéncia por tratamento
medicamentoso; ansiedade de separacdo, medo da separacdo de pessoas importantes, de
muito apego (prevaléncia 2,1%) (DSM-5, 2014; CRASKE; STEIN, 2016).

Transtornos de ansiedade pertencem aos mais frequentes disturbios
psiquiatricos, segundo o estudo Global Burden of Disease, ¢ considerada a sexta causa de
incapacidade em paises de alta e baixa renda, com a maior susceptibilidade em individuos
entre 0s 15-34 anos, e com uma grande prevaléncia em paises como a Italia, México e
Estados Unidos, sendo ainda subnotificados em outros, tais como o Brasil (BAXTER, et al.,
2014; CRASKE; STEIN, 2016).

Contudo, os tratamentos podem ser farmacoterapico e psicoterapicos, sendo esse
ultimo, mais utilizado para adultos. Esta condigdo ndo afeta apenas a qualidade de vida dos
pacientes, mas também a situagdo econdmica da sociedade, por afetar os custos de forma
direta e indiretamente, pela diminui¢do da produtividade, aposentadoria antecipada e a
mortalidade (KONNOPKA et al., 2009), ficando evidente que é um transtorno que merece
uma maior prevenc¢do e vigilancia dos pesquisadores e profissionais da saide mental, e da

aten¢do primaria, pois € nesse ultimo cendrio que essa condigdo se encontra no inicio e

menos grave (GOLDBERG et al., 2012).

2.2. Tratamento farmacolédgico dos transtornos de ansiedade

A farmacoterapia disponivel para o tratamento dos transtornos de ansiedade tem
0 intuito de melhorar a qualidade de vida dos pacientes reduzindo e/ou melhorando os
sintomas (CRASKE; STEIN, 2016). Os barbituricos, primeiros farmacos utilizados nessa
condi¢do, entretanto, possuem elevada toxicidade (DINAN, 2006). Por isso, alguns anos
depois, houve a descoberta dos benzodiazepinicos (BZD), classe de farmacos psicoativos,
com varias indicagdes: ansiedade, insOnia, relaxante muscular epilepsia entre outros
(LIEBRENZ et al., 2015; GRIFFIN Il et al., 2013).

No entanto, os BZD apresentam efeitos adversos, € os médicos devem ficar
atentos ao prescrevé-los, pois podem causar interagdes medicamentosas e alteragdes
fisiologicas relacionadas a idade, (LIEBRENZ et al., 2015), como também a dependéncia
apos uso a longo prazo. Os BZD modulam alostericamente o neurotransmissor inibitorio que
¢ encontrado em grandes concentragdes no cortex € no sistema limbico o acido gama-
aminobutirico (GABA), o qual possui sitio de ligagao no receptor GABA-A, com canais
dependentes de ions cloreto (GRIFFIN 111 et al., 2013).


https://www.cambridge.org/core/search?filters%5BauthorTerms%5D=A.%20J.%20Baxter&eventCode=SE-AU
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Outros grupos de farmacos empregados na terapia de ansiedade sdo os
antidepressivos, como a buspirona que nao provoca sedacdo ¢ dependéncia em relagdao aos
BZD, porém sua agdo ¢ mais demorada (ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA,;
ZORZETTO FILHO, 2001). Gabapentina e pregabalina, essa ultima possui boa eficacia
apenas no transtorno de ansiedade generalizada (TYRER; BALDWIN, 2006; CRASKE;
STEIN, 2016), e na classe dos inibidores da receptagdo de serotonina e noradrenalina pode-
se citar a imipramina (STEWART et al., 2010). E por decorréncia desses efeitos colaterais
que aproximadamente 43% dos pacientes fazem uso de terapias complementares (SOUSA et
al., 2008).

A escolha do medicamento deve estar ligada a algumas condi¢des do paciente.
Deve ser investigado o historico clinico, com base nos tratamentos anteriores se ha presenga
de outros disturbios. Outro ponto a ser considerado é em relagdo a0 paciente no acesso aos
servigos de satide. Apos esses elementos deve-se orienta-los quanto ao que se espera do uso
do farmaco, sobre o tempo de tratamento e os cuidados durante este periodo (TYRER;
BALDWIN, 2006).

Apesar dessas precaucdes, o numero de pacientes que apresentam algum grau de
resisténcia a medicagdo ainda ¢ elevado (MENEZES et al., 2007). Assim, ¢ necessario que
novos procedimentos sejam planejados e implementados, ajustando maior adesdo e melhor
resposta do tratamento ao qual esteja submetido (BYSTRITSKY, 2006).

Diante do exposto, ¢ notdrio a necessidade de novas drogas para o tratamento
dos transtornos de ansiedade, com uma melhor seguranca e maior eficacia, quanto a medidas
alternativas de tratamento, com énfase no desenvolvimento de estudos farmacoldgicos,

visando identificar compostos com agdo tipo ansiolitica (COSTA et al., 2014).

2.4. Plantas medicinais para o tratamento dos transtornos de ansiedade

Varias plantas com fins medicinais sdo usadas para a cura, tratamento e
prevencdo de doencas, sendo uma das formas mais antiga da pratica terapéutica pela
humanidade. Dessa forma, a Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) define planta medicinal
como sendo todo e qualquer vegetal que possui, nos seus O0rgaos, substancias que podem ser
usadas com fins terapéuticos ou que sejam percursores de farmacos semissintéticos (VEIGA
JUNIOR; PINTO; MACIEL, 2005). Considerada uma das formas de terapias
complementares mais utilizadas por populacdes devido ao baixo custo e ao facil acesso

(HAEFFNER et al., 2012).
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Muitas pessoas fazem o uso dessas terapias alternativas, porém poucas relatam
aos profissionais de saude, devido a crencas ou medo de ser discriminados, além disso,
ressalta-se que alguns utilizam plantas sem propriedades terapéuticas comprovadas, mas
com relevante valor cultural atribuido (ROBINSON; MCGRAIL, 2004).

Populagdes de zonas rurais cultivam hortali¢as e plantas medicinais em quintais,
a fim de complementar a renda familiar. Este cendrio também ¢ uma forma de acimulo e
transferéncia de conhecimento entre as pessoas, porém com a crescente urbanizagdo esses
conhecimentos vao sendo perdidos (MOURA; ANDRADE, 2007; CARNIELLO et al.,
2010).

Nesse contexto a etnobotdnica e a etnofarmacologia, sdo duas disciplinas
cientificas que demonstram serem ferramentas poderosas na busca por substancias naturais
com atividade terapéutica, onde a primeira ¢ definida: pela inter-relagdo entre pessoas e
plantas, e a segunda tem por definicdo: o estudo dos preparados tradicionais usados em
sistemas de saude, por meio de plantas, minerais e fungos, com objetivo de avaliar a
eficiéncia das técnicas tradicionais, com a utilizagdo de modelos farmacologicos
(ALBUQUERQUE; HANAZAKI, 2006).

Para isso, os modelos animais sdo Uteis nos estudos pré-clinicos, pois os testes
que provocam ansiedade ou emo¢dao em humanos sdo mais caros, € bem mais limitados por
questdes éticas (GRAEFF; HETEM, 2004).

Com base nisso, o potencial terapéutico de muitas plantas foram descobertos,
utilizadas no tratamento da ansiedade. Entre as plantas estudadas, a Piper methysticum
(kava), tem sido destaque, seguida da Ginkgo biloba, Matriarca recutita, Passiflora
incarnata e a Galphimia glauca e a Valeriana officinalis (FAUSTINO et al., 2010).

Na pesquisa bibliografica de Nikfarjam; Bahmani e Heidari-Soureshjani (2016)
foram identificadas espécies utilizadas para o tratamento de ansiedade no Ird, sendo elas:
Lavandula stricta Del.; Pimpinella anisum; Achillea millefolium; Citrus species; Trigonella
foenum-graecum; Cassia fistula; Passiflora incarnata e Rosa damascena.

No Brasil a espécie Paullinia cupana Kunth conhecida como guarana ¢ usada
popularmente com efeitos no SNC (RANGEL; MELO; AUDI, 2013). E utilizada por
Imigrantes que vivem na Mata atlantica, 0S quais fazem uso das partes areas da Petiveria
alliacea L. no tratamento da ansiedade (LUZ et al., 2016).

No entanto apesar do Brasil possuir uma imensa riqueza de biodiversidade
(SOUSA et al., 2008), estudos pré-clinicos revelam um numero pequeno de pesquisadores

brasileiros com estudos focados com temas de distirbios do SNC e uso de espécies vegetais,
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apesar disso, ainda foram encontrados 28 processos farmacoldgicos de plantas medicinais
nativas no banco de dados de patentes brasileira. Isso se deve pela falta de incentivos
financeiros do governo para o estudo de produtos naturais e as dificuldades na legislagao

brasileira sobre o uso de plantas medicinais (DUTRA et al., 2016).

2.4 Lippia alba

O género Lippia pertence a familia Verbenaceae, que compreende aproximadamente
175 géneros e 2.800 espécies, distribuidas nas regides tropicais e subtropicais, em regides
temperadas do Hemisfério Sul e Norte (GOULART; MARCATI, 2008), ¢ uma
eudicotiledonea dos campos rupestres, e considerada uma das cinco mais importantes. Reuni
cerca de 254 taxa, com a maioria ¢ situada em paise como no Brasil, Argentina e Paraguai,
com poucas espécies endémicas na Africa. Este género possui varias espécies de interesse
bioquimico, ornamental e medicinal, com propriedades comprovadas como: ac¢do sedativa,
antipasmodica, estomatica, antisséptico, anti-inflamatério e cicatrizante, com a¢do contra
malaria e no tratamento da hipertensdo, utilizada no tratamento de tosse e bronquite
(PIMENTA et al., 2007).

Na lista de espécies organizada pela Central de Medicamentos (CEME) para o
Programa de Pesquisas em Plantas Medicinais (PPPM) do Ministério da Saude, apresentam-
se citadas a Lippia alba (Mill.) N.E. Br., Lippia sidoides Cham. e Lippia gracilis Schauer,
sendo que essa primeira ¢ popularmente conhecida como erva-cidreira, alecrimdo-campo ou
selvagem, cidreira-brava, falsa-melissa, cidro e cidrao (HEINZMANN; BARROS, 2007),
usada principalmente por sua atividade calmante na forma de cha (SANTOS; INNECCO;
SOARES, 2004). Encontra-se em quase todas as regides do Brasil, usada na forma de chas,
em compressas, maceradas, banhos ou extratos alcodlicos, apresenta atividades antipirética,
diaforética, analgésica e sedativa. Propriedades que se devem aos seus compostos, entre eles
o 6leo essencial (PIMENTA et al., 2007; JULIAO et al., 2003

A espécie Lippia alba ¢ um arbusto aromatico, com 0 ramo quadrangular chegando a
1,7 m de altura. As suas folhas sdo usadas na medicina popular como infusio, contra estado
de excitacdo, hipertensdo, problemas digestivos, ndusea, € como xarope contra tosse e
bronquite, as infusdo das raizes ¢é utilizada contra resfriado, segundo um estudo realizado na
cidade de Sao Paulo. Em relagdo a constitui¢do quimica, sdo relatados estudos com o 6leo
essencial da espécie, com base na via Biosintética classificando em diferentes quimiotipos.

O citral, linalol, e cariofileno sdo principais constituintes do quimiotipo I, quimiotipo II
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tagetenona, para o II limoneno, IV mirceno, V terpineno, VI canfora-1,8-cineole e VII

estragole (HENNEBELLE et al., 2008)
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DISCURSOS DE USUARIOS DA ATENGCAO PRIMARIA SOBRE O USO DE
PLANTAS PARA O TRATAMENTO DA ANSIEDADE

RESUMO

O presente trabalho teve como objetivo verificar se o processo de urbanizagao
influéncia o saber/uso associado as plantas para o tratamento dos transtornos de
ansiedade por pacientes das Unidades Béasicas de Saude do Crato-Ceard, Brasil,
sob a perspectiva do Discurso do Sujeito Coletivo. Foram entrevistados 41
pacientes pertencentes as zonas rural e urbana, predominando 65,8% por
mulheres. A maioria dos participantes possui baixa escolaridade e as principais
profissdes sdo Agricultor e Aposentado. Os resultados obtidos evidenciaram que 0s
participantes associam transtornos de ansiedade a depressao, tristeza e insonia,
ao passo que é dificil a sua dissociacao por serem sintomatologias intrinsecas. Os
informantes apontaram a eficacia e o facill acesso como propriedades
determinantes do uso de plantas medicinais frente ao tratamento terapéutico.
Torna-se necessarios mais estudos a fim de verificar a relagdo entre o
conhecimento tradicional e a biomedicina.

Palavras-chave: Ansiedade, Conhecimento Tradicional, Plantas Medicinais,
Urbanizacéo.

Introducéo

Ansiedade é caracterizada pelo estado desagradavel de agitacdo interna,
que pode ser acompanhada de comportamento nervoso e somatico, ao se tornar
excessiva, pode ser considerada como patolégica, configurando entre os sintomas
nucleares dos ditos Transtornos de Ansiedade, associada ainda ao medo e a
preocupacao (SELIGMAN; WALKER; ROSENHAM, 2000). Os Transtornos de
Ansiedade figuram entre os distarbios psiquiatricos mais comuns, afetando todas
as faixas etarias da populacdo em geral (JUNG et al., 2013), sendo, contudo, mais
prevalente em mulheres e nos ambientes urbanos (KESSLER et al.,, 2015),
relaciona-se também ao desenvolvimento de doencas e ao aumento do risco de
mortalidade (PRATT et al., 2016).

Para Baxter et al. (2014) os tratamentos disponiveis para ansiedade ainda
nao sao totalmente eficazes, apenas 50% dos acometidos sdo adequadamente
diagnosticados, assim, uma pequena porcentagem recebe tratamentos apropriado,
além disso, os farmacos disponiveis causam varios efeitos adversos, exibem
tolerancia e dependéncia no tratamento crénico, e possuem elevado custo para os
pacientes que precisam utiliza-los diariamente e a longo prazo (LAKAN; VIEIRA,
2010). Nesse contexto, reforgca-se a relevancia no desenvolvimento de novas
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drogas que possuam menos efeitos indesejaveis e maior eficacia no tratamento
dos transtornos de ansiedade (CHATTERJEE et al., 2013).

Desse modo, tem-se que as plantas medicinais sdo importantes fontes na
descoberta de novos farmacos, (DOUKKAL et al., 2016), sendo amplamente
aceitas e desempenhando papel importante nos cuidados de saude a nivel
mundial, em especial nos paises em desenvolvimento, nos quais 0 acesso aos
servicos de saude resolutivos e eficazes torna-se mais restrito (ISERHARD et al.,
2009; VERMA et al., 2010).

O uso destes decorre da facilidade do cultivo em quintais e do preco
acessivel em feiras e em mercados populares. No entanto, com o processo de
urbanizacdo e as provaveis influéncias da acumulacdo, pode-se observar uma
discreta modificacdo relacionada as praticas tradicionais e ao uso de recursos
naturais para o tratamento das mais diversas situacdes de saude, dentre elas, os
transtornos de ansiedade.

Portanto, o presente trabalho teve como objetivo verificar se 0 processo de
urbanizacdo influencia o saber/uso associado as plantas para o tratamento da
ansiedade, bem como dos transtornos de ansiedade por pacientes das Unidades
Basicas de Saude do Crato-Ceard, Brasil, sob a perspectiva do Discurso do Sujeito

Coletivo.

Material e métodos

Esta pesquisa foi desenvolvida na cidade do Crato, situada na Regidao Sul do
estado do Ceara, com populacdo estimada em 129.662 habitantes (IBGE, 2017).
Um aspecto de destaque desse municipio € o fato de estar localizado em regiédo
com expressiva e vasta biodiversidade, contando com comunidades que preservam
algumas tradi¢des orais relativas ao uso de recursos naturais, alguns originarios da
Chapada do Araripe (SILVA NETO, 2013).

No que diz respeito aos servicos de saude da cidade do Crato, 0 municipio
apresenta 54 estabelecimentos de saude vinculados direta ou indiretamente ao
Sistema Unico de Satde (SUS). Dos 54 estabelecimentos registrados, 24
configuram-se em postos de ateng¢do primaria, sendo 14 na zona urbana e 10 na
zona rural (IBGE, 2017).
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A populacdo do estudo englobou usuéarios de ambos os sexos, atendidos
pelos postos de atencéo primaria localizados no municipio do Crato-CE, com faixa
etaria compreendida entre 21 (vinte e um) e 65 (sessenta e cinco) anos. Como
critérios de inclusdo, menciona-se também o fato de: possuir diagndstico para
transtornos de ansiedade ou fazer uso ha mais de seis meses de
benzodiazepinicos, antidepressivos e/ou Buspirona e expressar ter conhecimento
acerca do nome de espécies e formas de uso de plantas para 0 manejo da
ansiedade.

Como critérios de exclusdo tem-se: estar sobre o efeito de substancias
psicoativas que prejudiqguem parcial ou totalmente sua compreensdo da
realidade/orientacdo, ndo estar presente no momento das visitas as unidades para
a coleta de dados e negar-se a participar do estudo.

Primeiramente foi aplicado um questionario para caracterizar o perfil
sociodemogréafico dos participantes da pesquisa, e posteriormente realizada a
entrevista semiestruturada com trés perguntas norteadoras: Na sua opinido, o que
€ ansiedade? Vocé acha que o uso de plantas tem efeito para tratar a ansiedade?
Por qué? Alguma vez vocé substituiu o remédio prescrito pelo médico para o
tratamento da ansiedade ou outra doenca? Por que e para qual doenca foi?

Para conferir maior confiabilidade durante o processo de coleta e posterior
transcricao dos dados, foi utilizado, no momento da entrevista, para captar as falas
dos sujeitos, um minigravador de voz digital Sony lcd-px333.

Para analise dos dados, além da frequéncia simples e percentual, foi
empregada a técnica do Discurso do Sujeito Coletivo (DSC). De acordo com Lemos
et al. (2018) o DSC €& um método relevante nas pesquisas com foco para a
etnobiologia e suas vertentes, uma vez que permite expressar o pensamento de
uma coletividade, a partir da construgdo de um discurso-sintese oriundo de
expressfes orais distintas de varios participantes, € uma proposta de tabulagéo
para dados qualitativos e auxilia na contemplacdo e analise do pensamento
coletivo (Lefévre & Lefévre, 2005a).

Dessa forma, seguindo a proposta do DSC, os dados podem ser

organizados a partir da férmula esquematica exemplificada abaixo:

Representacdo A: DSC 1 = [EC(n2) + EC(ns) + EC(ng) + EC(nx]'*t
Representagdo B: DSC 2 = [ECn3) + EC(n7) + EC(ng) + EC(nx]A¢?
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Onde: DSC = Discurso do Sujeito Coletivo; EC = Expressao-chave; IC = ldeia
Central;
AC = Ancoragem; n = participante do estudo.

Fonte: Lemos et al. (2018, pg.)

Em consonancia aos aspectos éticos, a pesquisa foi submetida a Plataforma
Brasil, sendo encaminhada, portanto, ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP), da
Universidade Regional do Cariri (URCA), obtendo parecer favoravel do CEP, sob
namero: 2.364.821.

Resultados e discussdes

Na zona rural foram entrevistadas 19 pacientes, 12 mulheres (63,2%) e 7
homens (36,8%), com faixa etéria de 21 a 65 anos de idade, cuja a amostra total,
majoritariamente, consiste entre 49 a 59 anos. Em relacdo ao estado civil, notou-se
a prevaléncia de individuos casados (68,4%). Considerando o nivel escolar, 12
pessoas declararam-se ndo-escolarizadas (63,2%). Outro aspecto pertinente foi de
42% da populacdo serem agricultores. Para a zona urbana das 22 pessoas
entrevistadas que compuseram a amostra total, 15 mulheres (68%) e 7 homens
(32%), cuja a maioria compreende idades entre 49 a 59 anos. Constatou-se a
representatividade de 54,6% de participantes casados. Quanto ao nivel de
escolaridade, 8 relataram possuir ensino médio incompleto (36,3%), e inerente a
profissdo predominante dos informantes, destacou-se 40,8% serem aposentados
(Tabela 1).

Tabela 1- Distibuicdo dos respondentes de acordo com a faixa etaria e variaveis

sociodemogréficas.

Zona Rural
Idade

Variaveis 21-29 30 — 45 46 — 59 60 — 75 76 - 90 Total

N % N % N % N % N % N %
Género
Feminino 2 105 3 158 3 211 4 158 - - 12 63,2
Masculino - - 3 158 2 105 2 10.5 - - 7 36,8
Estado Civil
Casado 2 105 4 211 5 263 2 10.5 - - 13 68,4
Solteiro - - 2 105 2 10.5 1 5.3 - - 5 26,3

Divorciado
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Viava - - - - 1 53 - - - - - 5.3
2 105 6 316 8 368 3 157 - - 19 100
Nivel de
Escolaridade
N&o escolares 1 5.2 4 211 3 158 4 211 12 63.2
Ensino
fundamental - - 2 105 4 211 - - 6 31.6
incompleto
_Ensmo meédio 59 ) ) ) ) ) ) 1 59
incompleto
2 104 6 316 6 369 4 211 100
Profisséo
Agricultor 1 5.2 3 158 3 158 1 5.2 - - 8 42
Dona de casa 1 5.2 - - 2 10.5 1 5.2 - - 4 21.1
Aposentado - - 4 211 3 158 - - - - 7 36.9
2 106 7 369 8 422 2 10.6 19 100
Zona Urbana
Idade
Variaveis 21-29 30 - 45 46 — 59 60 — 75 76 - 90 Total
N % N % N % N % N % N %
Género
Feminino 2 8 3 12 6 28 4 20 - - 15 68
Masculino 2 8 2 12 1 4 2 8 - - 7 32
Estado Civil
Casado 2 9.1 4 182 4 182 2 9.1 - - 12 54.6
Solteiro 1 4.5 2 9.1 - - 2 9.1 - - 5 226
Divorciado - - - - 3 136 2 9.1 - - 5 227
3 136 6 273 7 318 6 273 22 100
Nivel de Escolaridade
N&o escolares 1 4.5 1 4.5 1 4.5 2 9.1 5 226
Ensino fundamental 1 45 1 45 - - 2 91 4 181
incompleto
Ensino medio 3 136 2 91 3 136 - 8 36.3
incompleto
Ensino médio completo 2 91 1 4.5 - - - - 3 136
Ensino superior i ) > 9.1 ) ) ) ) 2 91
completo
7 317 7 317 4 181 4 182 22 100
Profisséo
Agricultor - - 1 4.5 - - 2 9.1 3 136
Dona de casa 2 9.1 1 4.5 2 9.1 3 13.6 8 36.3
Aposentado 1 4.5 3 136 3 136 2 9.1 9 40.8
Tecnica de 1 45 1 45 - - - - 2 9
enfermagem
4 181 6 271 5 227 7 318 22 100

Nas tabelas abaixo, seguem-se os dados referentes aos Discursos do
Sujeito Coletivo (DSC). Nas referidas tabelas encontram-se as relacdes entre: Ideia
Central (IC), proporcédo das respostas segundo a opinido dos participantes e 0s

DSC para cada IC representada, ndo foram identificadas Ancoragens (AC) para a
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presente pesquisa. Ressalta-se, ainda que alguns ajustes ortogréficos foram
realizados para preservar o sentido das palavras referidas pelos participantes,
contudo, ndo foram realizados ajustes de concordancia nominal e/ou verbal,
buscando conferir maior aproximagdo e fidedignidade com as falas dos
entrevistados.

Para a questdo 1 foi investigado inicialmente o conceito dos participantes
acerca da Ansiedade, com a finalidade de nortear as expressfes orais o contexto
de um eixo discursivo central, porém, ndo limitado. Assim, foram encontradas 6 IC,
e a IC prevalente foi “E sentir tristeza, estar deprimido”, referida por 45,45% dos
entrevistados da zona urbana, com destaque ainda para a IC “E n&o conseguir

dormir”, suscitada por 36,36% dos participantes.

Tabela 2: Relacéo entre ideia central (IC) da questdo 1, proporcéo das respostas
de acordo com os participantes da pesquisa na zona urbana e DSC para a questao
1

PERGUNTA: Na sua opinido, o que € ansiedade?

Ideia Central (IC) Zona Urbana
N %

A | E estar preocupado e angustiado 7 31,81
B | E n&o conseguir dormir 8 36,36
C | E sentir medo 4 18,18
D E sentir tristeza, estar deprimido 10 45,45
E | E uma série de alteracdes fisiologicas 6 27,27
F | Nao sei definir 2 9,09

Total dos Informantes = 22*

DISCURSO DO SUJEITO COLETIVO

DSC - Ideia Central A: A ansiedade é uma preocupacdo, né!? Eu tenho
problema de nervoso, fico preocupado, eu sinto angustia, um aperto no peito de
vez em quando, muito angustiada, € uma agonia, quando eu sei qualquer noticia
de morte, qualquer coisa, qualquer coisa, eu me emociono e fico o dia todo com
aquela angustia.

DSC - Ideia Central B: Quando estou ansioso nao tenho muito sono, sinto
muita insénia, ndo durmo, ndo consigo, ai tomo [a medicacado], ndo durmo mais
sem minha medicacao, fico bolando pra céa e pra la sem ter sono.

DSC - Ideia Central C: E sentir medo, eu sinto medo, medo de tudo,
praticamente de tudo mesmo, tenho medo de ficar so, do escuro, de assistir
televisdo, de falar e de ver as pessoas, de tudo, é susto! E medo!

DSC - Ideia Central D: E sentir tristeza, vontade de estar sozinha, vontade de
chorar muito, choro direto, [eu choro] demais, vontade de me isolar do mundo,
nao tenho vontade de sair, as vezes, da [muita] tristeza.

DSC - Ideia Central E: Eu sinto tontura, sentia muita dor, dor de estdbmago de
cabeca, suo muito frio, coracdo palpitado acelerado, sentia tudo isso!
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DSC - Ideia Central F: Sei nao.

Fonte: Dados da pesquisa, 2018.
*Um discurso pode apresentar mais de uma ideia central.

Por sua vez, na Tabela 3, seguem o0s resultados encontrados para a
pergunta 1, referente aos entrevistados na zona rural. Desse modo, dos 19
informantes, a maioria, 47,36% referiram a IC “E ndo conseguir dormir’ e 15,78%
dos participantes associaram ansiedade ao fato de “Sentir tristeza, estar

deprimido”.

Tabela 3: Relacéo entre ideia central (IC) da questdo 1, propor¢cdo das respostas
de acordo com os participantes da pesquisa da zona rural e DSC para a questéao 1.

PERGUNTA: Na sua opinido, o que é ansiedade?

Ideia Central (IC) Zona Rural

N %
A E n&o conseguir dormir 9 47.36%
B | E sentir medo 3 15,78%
C E sentir tristeza, estar deprimido 7 36,84%
D N&o sei definir 2 10,52%

Total dos Informantes = 19*

DISCURSO DO SUJEITO COLETIVO

DSC - Ideia Central A: Eu sinto muita ins6nia, ndo consigo dormir, passo a
noite andando na casa, entédo... tenho que tomar um remédio para acalmar 0s
nervos e dormir, eu preciso, preciso muito dos meus remédios, assim eu
durmo t&o bem.

DSC - Ideia Central B: E quando eu sinto medo, medo de tudo, ndo gosto de
ficar s0, de ficar onde tem muita gente, eu fico com medo [...] ndo sei dizer, é
um medo {das pessoas], medo da minha imaginacédo, eu ndm sei nem dizer
como é esse medo, sé sei que € um medo muito muito grande.

DSC - Ideia Central C: E quando estou triste, porque ai eu choro, mais choro
[bastante], agora eu nado sei dizer o porqué, mas da vontade de ficar sO e
chorar bastante.

DSC - Ideia Central D: Sei dizer ndo, ndo sei nem explicar.

Fonte: Dados da pesquisa, 2018.
*Um discurso pode apresentar mais de uma ideia central.

Nesse aspecto conceitual inicial, observamos que n&o houve grande
divergéncia no imaginario dos participantes residentes em zonas urbanas e em
zonas rurais, sendo preponderante a ideia central que associava ansiedade a
depressdo, a tristeza e a insdnia. De fato, € complexo dissociar a ansiedade,
enquanto sintoma nuclear dos transtornos de ansiedade e sintoma comum

expresso em situacoes cotidianas estressantes, dos disturbios do sono, tais como a
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insdnia e da propria tristeza e depressao, essa Ultima considerada um transtorno
mental de ordem afetiva (APA, 2013).

Portanto, ndo é raro observar, na pratica, a relacdo entre ansiedade, tristeza
e depressao, considerando que ha comorbidade expressiva entre os transtornos
afetivos e de ansiedade, conforme evidenciado por estudos epidemiolégicos
(CARVALHO et al., 2016; D’EL REY; FREEDNER, 2017; OTTAVIANI et al., 2016;
PAWLINA et al., 2015).

Fato esse que contribui, inclusive, para o tratamento medicamentoso a longo
prazo para a ansiedade patolégica permear o rol dos farmacos antidepressivos e
nao os ansioliticos, propriamente ditos (STAHL, 2014). Essas pontuacdes
reforcam, ainda, a possivel relacao etioldgica e fisiopatoldgico no desenvolvimento
dos transtornos de ansiedade e do transtorno depressivo (ROSELLINI et al., 2015).

A insbnia, por sua vez, também é largamente associada a ansiedade,
desempenhando papel relevante no amplo espectro de sintomas que cerceiam 0s
subtipos dos transtornos de ansiedade, mais precisamente para o transtorno de
panico (TP) e transtorno de ansiedade generalizada (TAG), com relacdo mais
significativa, conforme indicado por Glidewell, Botts e Orr, 2015.

Também, segundo o estudo de Mason e Harvey (2014), individuos com
insbnia relataram sintomas mais graves de ansiedade e de depressdo, em
comparagdo aos individuos que ndo expressaram insonia. No referido estudo,
ainda foi evidenciado que o tratamento para ansiedade parece melhorar os
sintomas da insénia.

Na tabela 4 sdo expressos 0s resultados encontrados para a pergunta 2, que
visava investigar a eficacia do uso de plantas para o tratamento da ansiedade. Na
amostra dos participantes da zona urbana,45,45% referiram que o tratamento “[...]
é eficaz”.

Em contrapartida, 36,36% preferiram n&do emitir uma opinidao definitiva,
considerando que alguns, embora conhecessem plantas que poderiam ser
utilizadas em preparos tradicionais, buscando tratar a ansiedade, ndo faziam uso
desse tipo de terapéutica. Além disso, alguns usuarios relataram os discursos
paradoxais entre aqueles que utilizam plantas para ansiedade, conforme

demonstrado no quadro abaixo.
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Tabela 4. Relacdo entre ideia central (IC) da questédo 2, propor¢cao das respostas
de acordo com os participantes da pesquisa da zona urbana e DSC para a questao
2

PERGUNTA: Vocé acha que o uso de plantas tem efeito para tratar a
ansiedade? Por qué?

Ideia Central (IC) Zona Urbana

N %
A | Sim, porque é eficaz 10 45,45
B | Nao posso opinar 8 36,36
C | Sim, quando associado aos medicamentos 4 18,18

Total dos Informantes = 22

DISCURSO DO SUJEITO COLETIVO

DSC - Ideia Central A: Sim, serve, eu uso cha para relaxar um pouco, quando
estou muito agitada eu me sinto acalmar mais [com o cha], melhora um
pouquinho. Diminui [a ansiedade] porque a gente descansa, ele acalma [e] eu
acho bom, ajuda, da para dormir. Eu tomo com tanta fé [...] gue melhora.

DSC - Ideia Central B: N&o utilizo, nunca tomei ch4, ndo gosto muito. Eu sé
posso falar por mim né?! Ja ouvi falar que algumas pessoas usam, alguns
[falam] que deu certo, outros dizem que nao ficaram bons.

DSC - Ideia Central C: Eu tomo meu chazinho, acompanhado dos meus
remeédios, mas so ele [0 cha] ndo, porque tem hora que da certo e tem hora que
nao da, mas nao deixo de tomar por precaucdo, as vezes, nem a medicacao
me faz dormir quando estou muito preocupado.

Fonte: Dados da pesquisa, 2018.

Posteriormente, na tabela 5, foram evidenciadas as ideias centrais e 0s
discursos para a questdo 2 entre os participantes da zona rural. Dentre eles,
89,47% expressaram que o tratamento “é eficaz e seguro”, enquanto 5,26%, ou
seja, 1 participante, frisou a necessidade de cautela ao utilizar as plantas como
preparo terapéutico.

Tabela 5: Relacéo entre ideia central (IC) da questédo 2, propor¢do das respostas
de acordo com os participantes da pesquisa da zona rural e DSC para a questao 2.

PERGUNTA: Vocé acha que o uso de plantas tem efeito para tratar a
ansiedade? Por qué?

Ideia Central (IC) Zona Rural
N %
A | Sim, pois ¢ eficaz e seguro 17 89,4
7
B | Sim, é eficaz, mas € necessario cautela 1 5,26
C | Sim, é eficaz como evidenciado pelas praticas 5 10,5
ancestrais 2

Total dos Informantes = 19*

DISCURSO DO SUJEITO COLETIVO
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DSC - Ideia Central A: Para mim € bom, é 6timo, ja [usei] muito, o resultado
sempre é bom. Me dou muito bem, quando eu tomo me sinto bem, todos
esses remédios [caseiros] sdo bons, serve, eu sempre uso e gracas a Deus
melhora, da certo, eu acho [0] resultado excelente, muito bom. O remédio do
mato tem isso [também], ele nunca vai lhe fazer o mal, s6 o bem. S¢ traz
beneficios. A coisa [0s recursos] da natureza € [sdo] muito bom pra gente.

DSC - Ideia Central B: Tem resultado, com certeza, s6 que ndo pode tomar
mais de uma vez, mas se a pessoa tomar do jeito que é para tomar, fica bem.

DSC - Ideia Central C: E bom, ja vem de antigamente, dos nossos ancestrais,
[eram] os medicamentos que eles usavam. Como deu certo para eles, da certo
para gente, [que] mora no sitio e tem as plantas perto, se baseia nesse
conhecimento e da certo né?!

Fonte: Dados da pesquisa, 2018.
*Um discurso pode apresentar mais de uma ideia central.

Nesse aspecto relevante do estudo, é oportuno pontuar as diferencas entre
percentuais das ideias centrais prevalentes, na zona urbana, os usuarios das UBS
referiram eficacia (45,45%), enquanto uma parcela significativa ndo emitiu opinido
(36,36%). Todavia, na zona rural, 89,47% pontuaram firmente a eficacia das
plantas, em discursos enfaticos como os expressos pelo DSC A: “[...] o resultado
sempre é bom [...] todos esses remédios [caseiros] sdo bons, serve [...] remédio do
mato tem isso [também], ele nunca vai lhe fazer o mal, sé o bem.”

Assim, a eficacia foi bastante pontuada entre os usuarios de preparos
tradicionais, quer na zona urbana, quer na zona rural, entretanto, com destaque
majoritario para os participantes da zona rural.

Esse achado pode indicar as dificuldades no acesso ao farmaco
convencional, associada ainda a menor renda familiar para compra de
medicamentos entre a populacao rural, incentivo crescente entre os programas de
atencdo primaria para o uso de prética integrativas e complementares e maior
interesse em perpetuar pratica tradicionais, conforme evidenciado pelo DSC C
(ALMEIDA et al., 2014; NERGARD et al., 2015; NGARIVHUME et al., 2015).

Nesse sentido, de acordo com Esmeraldo Paz (2015), o uso de plantas
reflete os valores culturais dos individuos, ndo sendo possivel dissociar 0 sujeito
das suas crencgas. Assim, 0 uso de tais recursos configura-se como uma forma de
empoderamento, valorizagdo cultural e reafirmacdo de identidade ancestral, que
sobrepuja o aspecto utilitarista e simplista do uso pela eficacia.

Na tabela 6 encontram-se os resultados associados a questéo 3, que buscou

avaliar se os participantes, em algum momento, substituiram a medicacao prescrita
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pelo uso de plantas, o que possibilitaria inferir uma relativa ou total preferéncia pelo
uso de tais recursos naturais. Na zona urbana, 40,90% referiram que ja haviam

substituido, enquanto 18,18% revelaram que nunca tomavam cha.

Tabela 6: Relacédo entre ideia central (IC) da questdo 3, propor¢cdo das respostas
de acordo com os participantes da pesquisa da zona urbana e DSC para a questéao
3

PERGUNTA: Alguma vez vocé substituiu o remédio prescrito pelo médico para o
tratamento da ansiedade ou outra doenca? Por que e para qual doenca foi?

Ideia Central (IC) Zona Urbana

N %
A | Nao, pois tenho medo 4 18,18
B | Sim, porque eu acho eficaz 9 40,90
C | Sim, mas néo achei eficaz 1 4,54
D | Nao, mas associo o chad com os farmacos prescritos 4 18,18
N&o, nunca tomo cha 4 18,18

E
Total dos Informantes = 22

DISCURSO DO SUJEITO COLETIVO

DSC - Ideia Central A: Nao, eu ndo confio, tenho medo de fazer mal. Nao posso,
ja sou é dependente, eu tenho que tomar meu remédio [direito], né?!

DSC - Ideia Central B: Me indicaram e deu certo, de vez em quando eu tomo,
porque as vezes eu ndo quero tomar o comprimido, ai eu tomo sé o ch4, ja usei
para colicas, diarreia, dor no joelho, quando estou nervosa, preocupada e com
insénia.

DSC — Ideia Central C: Ja (substitui), mas ndo deu certo néo.

DSC - Ideia Central D: N&o, nunca cheguei [a substituir] ndo, se eu tomo, tomo
junto [a medicacdo e o chd], sempre associo, [assim] tomo os remédios que tenho
gue tomar com o chazinho.

DSC - Ideia Central E: Ndo. Nunca utilizei cha.

Fonte: Dados da pesquisa, 2018.

Entretanto, considerando a mesma questdo para os participantes da zona
rural, 68,42% expressaram que ja haviam realizado a substituicdo da planta pelo
farmaco prescrito, afirmando que as plantas sdo “acessiveis e eficazes”, em
contrapartida, apenas 21,05% revelou que preferia o uso de medicamentos, 0s
demais, afirmaram que ja haviam substituido para o tratamento de outras doencas

(10,52%) e outros disseram preferir o uso das plantas (15,78%) (Tabela 7).
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Tabela 7: Relacdo entre ideia central (IC) da questdo 3, proporcdo das respostas
de acordo com os participantes da pesquisa da zona rural e DSC para a questéo 3.

PERGUNTA: Alguma vez vocé substituiu o remédio prescrito pelo médico para o
tratamento da ansiedade ou outra doenca? Por que e para qual doenca foi?

Ideia Central (IC) Zona Rural

N %
A | Sim, porque as plantas sao acessiveis e eficazes 13 68,42
B | Sim, porgue as plantas sdo melhores que o farmaco 3 15,78
C | Sim, mas para o tratamento de outras doencas 2 10,52
D | Nao, pois tenho preferéncia por medicamentos 4 21,05

Total dos Informantes = 19*

DISCURSO DO SUJEITO COLETIVO

DSC - Ideia Central A: Ja sim, a gente substitui mesmo, e no sitio é melhor,
porque tem né?! Ao invés de ir comprar o remédio, vou direto para o remédio do
mato, ndo chego nem a comprar [0 farmaco]. Fiz esse tratamento [com plantas] e
deu resultado.

DSC - Ideia Central B: Sim e para mim eu achei melhor, tomei o remédio e ndo
serviu, a gente toma e nao serve [...], s6 [entdo] fiz meu xarope [e] fiquei bom. Serve
muito mais que o remédio que o médico passa. Muito melhor, € melhor a gente
tomar um cha que um comprimido.

DSC - Ideia Central C: Assim, para ansiedade eu ndo uso, mas para algumas
dores, como dor de barriga, nunca tomei remédio de farmacia, sempre uso a[s]
planta[s], meu remédio é esse ai.

DSC - Ideia Central D: Nao, ndo (substitui). Tomo a medicacdo que o médico
indicou, s6 gosto de tomar cha se for preciso.

Fonte: Dados da pesquisa, 2018.
*Um discurso pode apresentar mais de uma ideia central.

Essa valorizagdo ou supervalorizagdo do conhecimento tradicional por
alguns membros da comunidade, em alguns casos, condiciona uma preferéncia
absoluta para o uso desses recursos ao uso daqueles instituidos pela medicina
convencional, conforme evidenciado no artigo de Brasil et al. (2017), no qual os
moradores de uma comunidade quilombola referiram preferir o uso de plantas para
o tratamento da dor.

Segundo Maroyi (2011), é notavel a sujeicdo do uso de ervas medicinais por
pessoas locais em funcdo da superestimagdo supracitada atribuida a eficacia
daquelas, o autor ressalva que ha condicionantes que podem influir no uso dos
recursos da medicina tradicional, dentre as quais se destaca o aspecto econémico.
Um percentil consideravel de pessoas que fazem uso de espécies vegetais para
suprir suas necessidades basicas de saude. A eficacia e facil acessibilidade

constituem motivos para a preferéncia de plantas a farmacos. A ampla demanda e
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popularizacdo de produtos naturais para fins terapéuticos é salientada tanto em
zona urbana quanto areas rurais.

Dentre as razOes pertinentes a escolhas de medicamentos e terapias
complementares (plantas medicinais) que podem ser elencadas estdo: a
insatisfagdo com a medicina convencional em relacdo a eficacia e seguranca,
satisfacdo com a medicina alternativa e a concepcdes de seguranca expressiva
dos vegetais, aspectos culturais e pessoais (BARNES, 2003).

Mesmo em paises desenvolvidos a utilizacdo de plantas medicinais em
contexto terapéutico frente ao uso de farmacos se mantem suscitada por anseios
culturais (AGRA; FREITAS; BARBOSA-FILHO, 2007).

Nos ambientes urbanos sdo comumente encontrados nos quintais e
mercados publicos, recursos naturais para fins terapéuticos (SANTOS et al.,
2006). Para tanto, os quintais agroflorestais e urbanos, em suas perspectivas
ecologicas, sociais e culturais, compreendem espacos que possibilitam a
manutencdo do conhecimento inerente ao uso de produtos naturais frente ao
processo crescente de urbanizacdo (MOURA; ANDRADE, 2007).

A relagdo entre biomedicina e conhecimento tradicional elucidada por
Giovanni et al. (2011) exprime dois argui¢cdes fomentadas por estudos pretéritos, a
primeira sugere que a utilizacdo da biodimedicina modifica 0 uso do conhecimento
popular em relacdo as plantas medicinais e a segunda que ambos podem coexistir

€ Se agregar.

Concluséo

Tendo em vista os resultados obtidos constatou-se que o0s participantes
associam transtornos de ansiedade a depressao, tristeza e insdnia, ao passo que é
dificil a sua dissociacdo por serem sintomatologias intrinsecas. Apontaram a
eficacia e o facil acesso como propriedades determinantes do uso de plantas
medicinais frente ao tratamento terapéutico. Torna-se necessarios mais estudos a

fim de verificar a relagcéo entre o conhecimento tradicional e a biomedicina.
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RESUMO

O presente estudo objetivou realizar uma pesquisa etnofarmacologica do saber popular de
plantas medicinais nos postos de satide do municipio do Crato-CE, avaliando a toxicidade e
efeito ansiolitico em modelos animais da espécie mais citada. A pesquisa foi realizada com
pacientes diagnosticados com transtornos de ansiedade em Crato-Ceara. Para coleta de
dados referente ao saber popular sobre o uso de plantas para o tratamento da ansiedade
foram utilizados questionarios semiestruturados. Apds esta etapa, a espécie mais citada pelos
entrevistados foi submetida a prospeccdo fitoquimica, toxicologica e protocolos
comportamentais, a fim de investigar as propriedades ansioliticas. Na prospeccao
fotoquimica, toxicologica e farmacologica, o decocto das folhas de Lippia alba (Mill)
N.E.Br. ex P.Wilson (DFLA) apresentou diferentes compostos quimicos, tendo uma
predominancia de compostos fenolicos. A dose letal média (DL50) foi estimada em > 2.000
mg/Kg. O DFLA apresentou um discreto efeito ansiolitico e sedativo nos protocolos
realizados, modelos de campo aberto e labirinto em cruz elevado, sendo as doses 100 e 200
mg/Kg mais eficaz em ambos protocolos, no entanto ndo apresentou efeito na placa
perfurada e no rota rod. Percebe-se que os pacientes entrevistados utilizam plantas para o
tratamento da ansiedade, mesmo estes tendo acesso aos farmacos. Logo o DFLA teve seu
efeito elucidado a partir de testes farmacologicos e sua DL50 estipulada em > 2000 mg/kg,
possuindo baixa toxicidade.

Palavras-chave: Etnofarmacologia, Conhecimento tradicional, Transtornos de ansiedade,
Lippia alba.

1 INTRODUCAO

Transtornos de ansiedade podem ser definidos por hiperexcitabilidade, preocupagao
e medo, originado da antecipag@o ou interpretagdo equivocada de perigo/ameaga (1-4). Em

algumas pessoas, as respostas da ansiedade podem afetar negativamente a qualidade de vida,
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ao se tornar incontrolavel, excessiva e persistente (5). Conforme o estudo de Global Burden
of Disease (6), o transtorno de ansiedade ¢ internacionalmente considerado uma das
principais causas de anos vividos com deficiéncia, o qual o Brasil ocupa 0 terceiro lugar,
dados relacionados ao ano de 2013.

Segundo Kessler (7) esses transtornos possuem maior prevaléncia em mulheres do
que nos homens, nas areas urbanas do que nas rurais e pode afetar todas as idades. Quanto
aos farmacos ansioliticos usados nesta condi¢do, foram os barbituricos, que gradativamente
foram sendo substituidos pelos benzodiazepinicos, 0s dois exercem seus efeitos através dos
receptores GABA (8). Porém os primeiros provocam sindrome de abstinéncia, tolerdncia
farmacolodgica e induz a dependéncia psicoldgica, quando usados de forma prolongada, além
disso, apresentam efeitos adversos que limitam o tratamento como: irritabilidade, perda da
memoria ¢ alteragdes no sono (9). O segundo apesar de ser considerado mais seguro e
eficiente, também apresentam efeitos adversos consideraveis: diminui¢ao da atividade
psicomotora e do aprendizado, comprometimento de processos de memoria e
desenvolvimento de tolerancia farmacoldgica e dependéncia apds tratamento de longa
duragdo (10).

Dessa forma, se faz necessario o desenvolvimento de drogas ansioliticas, que
possuam maior tolerancia, limitado potencial de abuso, seja mais seguros e preco acessiveis.
Nesse contexto que as plantas medicinais surgem tanto como alternativas complementares
como novas fontes promissoras para a industria farmacéutica (5,11, 12, 13).

Nesse cenario, a espécie Lippia alba (Mill) N.E. Brow pertence a familia
Verbanaceae. Trata-se de uma erva comumente conhecida no Brasil como “cidreira’. O cha
de suas folhas ¢ usado para problemas gastrointestinais, doengas do sistema respiratorio e
sistema nervoso central (SCN) como: ansiedade e insonia (14, 15). Aquela apresenta uma
grande variedade morfologica e quimica (16) e seu aroma esta relacionado aos constituintes
predominantes em seus o6leos essenciais (17; 18).

Quanto ao uso popular desta planta, nos levantamentos etnobotanico é uma das mais
citadas por curandeiros (19), apresentando alta concordancia entre os informantes (20). E
citada em estudos realizados no México e Colombia (21,22). E foi uma das plantas
medicinais mais citadas por usuarios do servi¢o publico no Rio Grande do Sul (23).

No que diz respeito ao aspecto quimico, no Nordeste do Brasil estudos revelaram a
presenca de alguns quimiotipos do 6leo essencial desta espécie: Citral, B-mirceno; citral

limoneno e carvona (24). Pesquisas realizadas com extratos aquosos e etanélicos registraram
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como principais componentes presentes os flavonoides glicosidicos e derivados
fenilpropanoides (25).

Na literatura os testes farmacoldgicos comprovam algumas atividades da L. alba,
tais como antibacteriana, antiespasmoddica, analgésica, antipirética, anti-inflamatoria,
diaforética, sedativa (26,27,28), ansiolitico, depressor central, anticonvulsivante, relaxante
muscular e redutores da temperatura retal, estas por sua vez atribuidas aos efeitos do 6leos
essenciais estudados por Vale (24).

Diante do exposto, é notéria a importancia desta espécie no uso popular, no entanto
poucas sdao as pesquisas, que evidenciam os compostos quimicos e as propriedades
farmacologicas relacionadas aos extratos da L. alba. Assim, o objetivo do presente estudo
foi realizar uma pesquisa etnofarmacologica do saber popular de plantas medicinais nos
postos de saude do municipio do Crato-CE, avaliando a toxicidade e efeito ansiolitico em

modelos animais da espécie mais citada.

2 MATERIAL E METODOS

2.1. Aspectos éticos e legais da pesquisa

A realizacdo desse trabalho esta em conformidade e foi conduzida em estrita
obediéncia com as normas e diretrizes bioéticas vigentes para ensaios envolvendo seres
vivos humanos (Resolugdo N° 196/1996 ¢ 301/2000 do Conselho Nacional de Saude — CNS)
e animais ndo-humanos (Guide for the care and use of laboratory animals, do NIH —
National Institute of Health — EUA, 1996; Lei Federal N° 11.794/2008; Principios Eticos da
Experimenta¢do Animal do Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal — COBEA); e
integridade da fauna e flora (Lei Federal N° 9605/1998) (29,30).

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica (parecer n° 2.364.821, segue no
anexo 03), e Comissdo de Experimentacdo e Uso de Animais — CEUA (parecer n°
00141/2018.1, segue no anexo 04) da Universidade Regional do Cariri — URCA.

2.2. Pesquisa Etnofarmacoldgica

2.2.1 Local do estudo

Esta pesquisa foi desenvolvida na cidade do Crato, situada na Regido Sul do estado

do Ceara, apresentando populagdo estimada em 129.662 habitantes segundo IBGE (31). Um
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aspecto de destaque desse municipio € o fato de estar localizado em regido com expressiva e
vasta biodiversidade, contando com diversos distritos e comunidades de agricultores que
preservam algumas tradigdes orais relativas ao uso de recursos naturais, alguns originarios
da propria Chapada do Araripe, que apresenta uma area total de 313.908,8039 ha, com
aproximadamente 180 km, distribuidos entre os municipios de Ceara, Pernambuco e Piaui
(32). A pesquisa foi realizada em dois postos de saude, distribuido um na zona rural e outro

na zona urbana.

2.2.2 Procedimento da coleta e analise dos dados

O periodo de coleta dos dados decorreu entre 0s meses de agosto de 2017 a
dezembro de 2017, em duas Unidades Bésicas de Satide da zona rural e urbana.

Com autorizacdo dada pela Secretaria de Satude e a enfermeira da unidade, o préximo
passo foi a composigdo da amostra. Foram entrevistados homens e mulheres presentes na
unidade, com faixa etaria compreendida entre 21 (vinte e um) e 65 (sessenta e cinco) anos.
Cada um foi informado previamente sobre a finalidade da pesquisa e a participagdo so foi
possivel ap0s a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Para a coleta dos dados, um questionario foi aplicado com a finalidade de verificar
com quem o participante conheceu e/ou aprendeu a utilizar plantas para o controle da
ansiedade (familiares, amigos, livros, outros), quais sdo as espécies conhecidas, bem como
nome popular, indicagdo de uso, partes utilizadas, forma de preparo e procedéncia da espécie
(quintal, mercados populares, casas de produtos naturais, dentre outros). O roteiro elaborado
obedeceu a técnica de entrevista semiestruturada, contendo as seguintes perguntas: 1. Vocé
usa/conhece plantas para tratar a ansiedade? Se sim, quais plantas sdo essas? 2. Vocé faz ou
ja fez uso de “remédio de farmacia” para o tratamento da dor? Se sim, quais “remédios” sao
esses? 3. Alguma vez vocé substituiu (trocou) o remédio prescrito pelo médico para o
tratamento da ansiedade? Por qué?

Posteriomente elaborou-se uma lista com as espécies vegetais mais citadas,
utilizando a Relative Frequency of Citation (RFC) - Frequéncia Relativa de Citagdo, obtida a
partir da razdo FC/N, onde FC representa o nimero de informantes que mencionaram 0 uso
da espécie e N, o niimero total de informantes do estudo, para tratamento dos dados
etnobotanicos quantitativos (33). Salientando que a espécie com maior RFC foi submetida a

testes farmacologicos, utilizado protocolos especificos para ansiedade.
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2.3 Prospec¢ao quimica, toxicoldgica e farmacologica
2.3.1 Material vegetal e preparacao do extrato

As folhas de Lippia alba foram coletadas no Horto de plantas medicinais da
Universidade Regional do Cariri-URCA sob as coordenadas de 7° 22°S; 39° 28°W ¢ 492 m
acima do nivel do mar, na cidade de Crato-CE/Brasil, no més de janeiro de 2017, estando de
acordo com a Instru¢do Normativa n°® 154/2009, sob licenca n® 62896-1 do Ministério do
Meio Ambiente (MMA) / Instituto Chico Mendes de Conservagdo da Biodiversidade
(ICMBIo) (Anexo 5). Uma amostra da exsicata foi depositada e identificada pela prof'. Dr*
Maria Arlene Pessoa da silva, junto ao Herbario Caririense Dardano de Andrade Lima
(HCDAL), sob niimero 22.2018.

O decocto foi preparado seguindo a forma de utilizagdo dos individuos entrevistados
nas unidades basicas de satde (10 g de folhas para cada 150 mL de 4gua, o equivalente a
uma xicara de cha). Para realizar a decocgdo, as folhas frescas de Lippia alba (1.572 g)
foram cortadas e misturadas em agua destilada fria e, em seguida, essa mistura foi fervida
durante 15 min. Apos esse periodo, o cha foi esfriado, filtrado e depois passou pelo o
processo de secagem para obten¢ao do extrato, decocto das folhas da Lippia alba- DFLA
(19.785 g de po seco — livre de umidade).

A secagem foi realizada através da técnica de spray drying (secagem por
atomizac¢do) com o uso do equipamento Mini-spray dryer MSDi 1.0 (Labmaqg do Brasil),
utilizando bico aspersor de 1,2 mm, nas seguintes condigdes operacionais: a) controle de
fluxo: 500 mL/h; b) temperatura de entrada: 120+2° C; ¢) temperatura de saida: 70+2° C; d)
vazado de ar de atomizacdo: 45 L/min; e) vazao do soprador: 1,2 m3/min. O processo de
secagem por atomizag¢do consiste na mudanga de um produto que se encontra no estado
fluido para o estado sélido em forma de po, através de sua passagem em um meio aquecido,
numa operagao continua (34).

2.3.2. Droga

O Diazepam (Unido quimica, Brasil) foi diluido em solugdo salina (0,9%) e
administrado via intraperitoneal (i.p). Os animais do grupo controle receberam o veiculo
(NaCl 0,9% - 0,1 ml/10 g) via oral (v.0).

2.3.3. Animais
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Foram utilizados camundongos Swiss fémeas (Mus musculus) em anaestro albinos
com trés meses de idade e massa corporea variando entre 25 £ 5 g, num total de 7 animais
por grupo experimental, exceto no teste de toxicidade que foram utilizados somente 3
animais por grupo.

Os animais utilizados foram provenientes do Biotério de criagdo da Universidade
Regional do Cariri — URCA, em conformidade com as normas e procedimentos de
biosseguranga para biotérios (35) e bioéticas (29); os quais foram acondicionados em gaiolas
de polipropileno e mantidos em ambiente com temperatura entre 23 + 2° C, ciclo

claro/escuro de 12 h e com agua e ragdo comercial Labina Purina® ad libitum (36).
2.3.4. Analise fitoquimica

Os testes fitoquimicos foram realizados para detectar a presenca de diferentes
metabolitos secundarios. Os testes foram baseados na observagao visual de mudanga de cor
ou formacao de precipitado apods a adi¢do de reagentes especificos, seguindo a metodologia

descrita por Matos (37).
3.3.5. Avaliagdo da toxicidade aguda

A avaliacdo da toxicidade aguda da administracdo oral do DFLA e estipulacdo da
Dose Letal Média (DLsg) seguiu a diretriz n° 423 da Organization for Economic
Cooperation and Development — OECD para o teste de método de classe toxica aguda
(Acute Oral Toxicity — Acute Toxic Class Method da OECD 423, 2001).

Os animais foram organizados em grupos (n=3) e tratados via oral (v.0.) com o
DFLA na dose 2.000 mg/Kg e salina 0,9% (0,1 mL/10g). Apds o tratamento os animais
foram observados em intervalos regulares (5, 10, 15, 30, 60, 90, 120, 150, 180, 210 e 240
minutos) e, a partir de entdo, diariamente, até o décimo quarto dia. Todos os sinais de
toxicidade, a época do seu aparecimento, intensidade, duragdo e progressdo dos mesmos

foram registrados seguindo o método do screening hipocratico proposto por Malone (38).

3.5 Testes comportamentais
3.5.1 Campo aberto

Este teste foi realizado para avaliar a atividade exploratoria, ansiolitica (39) e
locomotora (40). Os animais foram separados em grupos (n=7) e tratados, pela via oral
(v.0.), com salina 0,9% (0,1 mL/10g), DFLA (nas doses de 50, 100 e 200 mg/Kg) e
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diazepam 2 mg/kg via intraperitonial (i.p.). Ap6s 30 min da administragdo do diazepam, 1 h
da administra¢do da salina ¢ DFLA, os animais foram colocados individualmente no centro
do campo aberto. Durante cinco minutos registraram-se os seguintes parametros: nimero de
cruzamentos (NC), quando o camundongo encontrava-se com as quatro patas dentro do
mesmo quadrante e cruzava para outro; o numero de grooming (NG), ac¢do de auto-limpeza;
e por ultimo o numero de rearing (NR), postura na qual o animal fica na posi¢ao vertical,

apoiado somente pelas patas traseiras sem encostar-se as paredes.

3.5.2 Labirinto em cruz elevado

E considerado um dos principais modelos para avaliar compostos com propriedade
ansiolitica [(41). Os animais foram separados em grupos (n=7) e tratados, pela via oral (v.0.),
com salina 0,9% (0,1 mL/10g), DFLA (nas doses de 50, 100 e 200 mg/Kg) e diazepam 1
mg/kg via intraperitonial (i.p.). Apdés 30 min da administragdo do diazepam, 1 h da
administragdo da salina ¢ DFLA, os animais foram colocados individualmente no centro do
aparelho com a cabega voltada para um dos bragos fechados. Durante cinco minutos foram
registrados os seguintes pardmetros: Numero de Entradas nos Bragos Abertos (NEBA);
Numero de Entradas nos Bragos Fechados (NEBF); Tempo de Termanéncia nos Bragos
Abertos (TPBA); Tempo de Permanéncia nos Bracos Fechados (TPBF).

3.4.3 Rota rod

Consiste na investigagdo do efeito relaxamento muscular e incoordenagdo motora. OS
animais foram pré-selecionados 24 h antes do teste em uma sessdo de treino, 24 horas antes
do experimento em uma sessdo de treinamento para verificar a sua capacidade de
permanéncia na barra giratoria (a 16 rpm — rotacdes por minuto) durante 3 minutos. Os
animais selecionados foram separados em grupos (n=7) e tratados com salina 0,9% (0,1
mL/10g, v.0.), diazepam (5 mg/Kg, i.p.) e DFLA (nas doses de 50, 100 e 200 mg/Kg, v.0.).
Apo6s 30 min da administragdo do diazepam e 1 h da administragdo da salina e DFLA, 0s
animais foram colocados, individualmente, na barra giratéria para avaliar o niimero de
quedas (NQ) sofridas (sendo o limite maximo de 3 quedas para cada animal) e o tempo de

permanéncia (TP — em segundos) durante um minuto (42, 43).

3.5.4 Placa perfurada
Introduzido por Boisseir; Simon, (44) e atualizada a partir de estudos de Takeda;

Tasuji: Matsumiya, (45). Os animais foram separados em grupos (n=7) e tratados, pela via
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oral (v.0.), com salina 0,9% (0,1 mL/10g), DFLA (nas doses de 50, 100 e 200 mg/Kg) e
diazepam 1 mg/kg via intraperitonial (i.p.). Apés 30 min da administra¢do do diazepam e 1 h
da administragdo da salina e DFLA, cada animal foi colocados na plataforma durante 5
minutos e observado o numero de head dips (nimeros de vezes que o animal coloca a

cabeca nos orificios).

3 RESULTADOS

Foram entrevistadas 43 pessoas, destas 67,4% eram mulheres (n = 29) e 32,6% eram
homens (n = 14), com uma faixa etaria de 21 a 65 anos, todos diagnosticados com algum
tipo de transtorno de ansiedade.

No total, 13 espécies vegetais, pertencentes a 9 familias, foram citadas pelos
pacientes das Unidades Basicas de Saude do municipio do Crato, para o tratamento da
ansiedade, com destaque para as familias Apiaceae, Asteraceae, Lamiaceae e Passifloraceae,
apresentando duas espécies cada. A planta mais citada pelos entrevistados foi, Lippia alba
(Mill.) N.E.Br. ex P. Wilson pertencente a familia Verbenaceae, ao género Lippia e
conhecida localmente como “cidreira”, sendo esta a espécie utilizada para a realizagdo da

prospeccao quimica, toxicologica e farmacologica (tabela 1).

Tabela 1. Espécies vegetais citadas pelos usudarios das Unidades Basicas de Saude do
municipio do Crato, para o tratamento da ansiedade.

Nome Cientifico Familia Nome Popular RFC
Anethum graveolens L. Apiaceae Endro 0,20
Citrus aurantium L. Rutaceae Laranja 0,37
Cinnamomum verum J.Persl| Lauraceae Canela 0,18
Cymbopogon citratus (DC) Stapf. Poaceae Capim-santo 0,39
Dyphania ambrosioides (L.) Mosyakin & Clemants Amaranthaceae Mastruz 0,23
Helianthus annuus L. Asteraceae Girassol 0,16
Lippia alba (Mill.) N.E.Br. ex P. Wilson** Verbenaceae Cidreira 0,79
Matricaria chamomilla L. Asteraceae Camomila 0,60
Mentha spicata L. Lamiaceae Hortela 0,41
Passiflora cincinnata Mast. Passifloraceae Maracuja-do-mato 0,34
Passiflora amalocarpa Barb. Rodr. Passifloraceae Maracuja 0,13
Pimpinella anisum L. Apiaceae Erva-doce 0,27
Rosmarinus officinalis L. Lamiaceae Alecrim 0,20

** Espécie mais citada por pacientes diagnosticados com transtorno de ansiedade

Referente a prospec¢ao quimica, toxicoldgica e farmacologica do decocto das folhas

da Lippia alba, seguiu-se a mesma forma de preparado utilizada pelos individuos


javascript:void(0);

47

entrevistados nos postos de satde da atengdo primaria do municipio do Crato (10 g de
folhas para cada 150 mL de 4gua, o equivalente a uma xicara de cha).

Na andlise fitoquimica do extrato foram identificadas a presenga das seguintes
classes de metabolitos secundarios: flavonas, flavondis, xantonas, flavononois, chalconas,
auronas, catequinas e leucoantocianidinas (tabela 2).

Tabela 2. Resultado da prospeccdo fitoquimica do decocto das folhas de Lippia alba
(DFLA).

METABOLITOS DFLA
SECUNDARIOS
Fenois -
Taninos pirogalicos —
Taninos condensados —
Antocianinas —
Antocianidinas
Flavonas
Flavonaéis
Xantonas
Chalconas
Auronas
Flavononois
Leucoantocianidinas
Catequinas
Flavononas
Flavonoides -
DFLA = Decocto das folhas de Lippia alba; + Presente; — Ausente.

+ + 4+ + + + + + |

Quando avaliado quanto a sua toxicidade e alteragdes comportamentais (seguindo a
escala de Malone, (1977), foi testada a dose de 2.000 mg/Kg seguindo o protocolo
preconizado pela OECD 423, sendo que esta dose apresentou um efeito depressor do sistema
nervoso central, caracterizado por ambulagio reduzida, sedagao e piloeregdo. Foi estipulada
uma DLsp >2.000 mg/Kg.

Campo aberto

Apods a administracdo oral do DFLA, observou-se que ndao houve diferenga
significativa do NC dos animais tratados com decocto nas doses 50 mg/kg (59,5 + 9,10) e
100 mg/kg (46 + 22,4), em relagdo ao grupo tratado com salina (68,1 + 8,8). Por outro lado a
dose de 200 mg/kg reduziu significativamente o parametro em questdo (34,7 = 16,1) em

49,7% comparado ao grupo controle. De forma semelhante o diazepam, na dose de 2 mg/kg
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reduziu de forma significativa o NC (43,8 + 21,2) em 35,5% em relagdo ao grupo salina
(Figura 1).
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Figural: Efeito do DFLA sobre 0 NC no teste de Campo Aberto.
As colunas representam a média + erro padrdo da média (EPM), analisados através da ANOVA seguido por
Student-Newman-Keuls (post hoc). Valore significativo: “a”, vs SALINA; DFLA = Decocto das folhas de
Lippia alba; NC = Numero de Cruzamentos.

No numero de rearing, observou-se que, ndo houve diferenga significativa do
comportamento de exploracdo vertical do DFLA 50 mg/kg (4,4 = 2,9) e 100 mg/kg (4,5 +
2,5) em relagdo ao grupo salina (7 + 4,6) no entanto, apenas a dose 200 mg/kg (0,8 + 1,5)
reduziu esse de forma significativa esse parametro, quando comparado ao grupo salina, em
termos percentuais, corresponde a 87,7%. O mesmo pdde ser notado no grupo diazepam 2

mg/kg (1,7 + 2,8) ao diminuir 75,5% em relagdo ao salina (Figura 2).
104
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Figura 2: Efeito do DFLA sobre o NC no teste de Campo Aberto.
As colunas representam a média + erro padrdo da média (EPM), analisados através da ANOVA seguido por
Student-Newman-Keuls (post hoc). Valore significativo: “a”, vs SALINA; DFLA = Decocto das folhas de
Lippia alba; NG = Numero de Rearing.

No terceiro parametro avaliado, 0 decocto na dose de 50 mg/kg (1,5 + 1,1) ndo

alterou o nimero de grooming, apenas as doses 100 mg/kg (0,4 + 0,5) e 200 mg/kg (; 0,8 =
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0,6), de forma significativa em relagao ao grupo salina (1,7 £ 0,7) em 75,3% e 50%
respectivamente (Figura 3).

oo
N
J

!9
=
1

Numero de Grooming (NG)
n
L

1.0-
0.5 T
0.0-
¢ ey N S N
5 T Q’\s Q(f: A
. N N

Figura 3: Efeito do DFLA sobre o NC no teste de Campo Aberto.
As colunas representam a média + erro padrdo da média (EPM), analisados através da ANOVA seguido por
Student-Newman-Keuls (post hoc). Valore significativo: “a”, vs SALINA; DFLA = Decocto das folhas de
Lippia alba; NG = Ntmero de Grooming

Labirinto em cruz elevado

Ap6s a administragdo oral do DFLA, a dose de 50 mg/kg (2,1 + 1,2) observou-se
que ndo houve diferenga no NEBA. No entanto a dose de 100 e 200 mg/kg do decocto, (3,4
+1,3; 3,7 £ 1,3, respectivamente) aumentaram esse parametro de forma significativa quando
realizado o teste t em 58,3% e 61,5% quando comparado ao salina. O grupo tratado com
diazepam 1 mg/kg (8,429 + 1,397), aumentou NEBA em 85,5% comparado ao grupo salina
(Figura 4).

Em relagao ao NEBF, o decocto nas doses 50, 100 e 200 mg/kg (7,2 + 2,4; 8,4 + 1,7,

8,1+ 1,9) ndo apresentaram diferengas estatisticas em rela¢@o ao grupo salina (10,7 = 1,6).
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Figuré 4: Efeito do DFLA sobre 0 NEBA e NEBF no teste de plavaplacao em Cruz Elevado.
As colunas representam a média + erro padrdo da média (EPM), analisados através da ANOVA seguido por
Student-Newman-Keuls (post hoc). Valore significativo: “a”, vs SALINA; DFLA = Decocto das folhas de

Lippia alba; NEBA = Numero de Entradas no Bragos Abertos; NEBF = Numero de Entrada nos Bragos
Fechados.
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Com relagao ao TPBA o decocto 50, 100 e 200 mg/kg (27,2 + 22,1; 67,7 + 34,6;
18,14 + 4,2) ndo diferiu estatisticamente do controle (27,2 + 22,18). Enquanto o grupo
tratado com diazepam 1 mg/kg (67,71 + 34,6) aumentou em 59,7% em relagdo ao controle
salina (Figura).

Referente TPBF, ndo houve efeito das doses testadas do DFLA de 50, 100 e 200
mg/kg (127,9 + 36,2; 148,6 + 34,3; 148,4 + 21,6) quando comparado ao grupo salina (160,1
+ 25,7). O grupo diazepam 1 mg/kg (118,4 + 34,29) reduziu esse parametro em 26,05% em

relag@o ao controle (Figura 5).
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Figura 5: Efeito do DFLA sobre o NEBA e NEBF no teste de Labirinto em Cruz Elevado.
As colunas representam a média + erro padrdo da média (EPM), analisados através da ANOVA seguido por
Student-Newman-Keuls (post hoc). Valore significativo: “a”, vs SALINA; DFLA = Decocto das folhas de
Lippia alba; TPBA = Tempo de Permanéncia nos Bragos Abertos; TPBF = Tempo de Permanecia nos Bragos
Fechados.

Placa Perfurada

Apos a administra¢ao oral, 0s grupos tratado com o DFLA nas doses 50, 100 e 200
mg/kg (10,7 + 1,7; 10 + 3,1; 13,4 + 3,5) ndo apresentaram efeito No nimero de imersdes da

cabega no orificio em relagdo ao controle salina (12,2 = 3,4) (Figura 6).
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Figura 6: Efeito do DFLA sobre o0 nimero de imersdes da cabega do animal no orificio.
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As colunas representam a média + erro padrdo da média (EPM), analisados através da ANOVA seguido por
Student-Newman-Keuls (post hoc). Valore significativo: “a”, vs SALINA; DFLA = Decocto das folhas de
Lippia alba.

Rota Rod
No teste do rota rod, o DFLA nao apresentou efeito sobre a coordenagdo motora TP

(tempo de permanéncia) € NQ (nimero de quedas) na barra giratoria, n0os camundongos
submetidos ao experimento, entre as doses testadas 50, 100 e 200 mg/kg e o grupo salina,
como foi observado com o diazepam, excluindo a possibilidade do efeito locomotor bifasico
(Tabela 3).

Tabela 3. Efeito do Decocto das folhas de Lippia alba sobre 0 NQ e TP no teste do Rota
rod.

NQ TP
SALINA 0,00 + 0,00 60,00 + 0,00
DZP 5 (a) 1,125 +0,8345 53,63 + 6,823
DFLA 50 0,00 + 0,00 60,00 + 0,00
DFLA 100 0,00 + 0,00 60,00 + 0,00
DFLA 200 0,00 + 0,00 60,00 = 0,00

Os resultados foram expressos em média + erro padrdo da média (EPM), analisados através da ANOVA
seguido por Student-Newman-Keusl (post hoc). Valore significativo: “a” vs SALINA e DZP 5,
respectivamente, quando p < 0.05. DZP 5 = Diazepam 5 mg/kg; DFLA = Decocto das folhas de Lippia alba
50, 100 e 200 mg/Kg. NQ = Numero de Quedas; TP = Tempo de Permanéncia.

4 DISCUSSAO

Nos ultimos anos a exploragdo de plantas com potencial psicoterapéutico, tem
representando um avan¢o na melhoria do tratamento dos disturbios do sistema nervoso
central. Nesse contexto, ha alguns compostos de origem natural ja em uso: a cafeina,
efedrina, canabinoides, opioides e a reserpina, possuem a capacidade de alterar a consciéncia
e as modalidades sensoriais (44).

Assim, a descoberta de novas substancias que possam ser utilizadas na
farmacoterapia, e a investigagdo do mecanismo de acdo em ensaios neuroquimicos,
tornando-se necessaria para futuras avaliagoes clinicas (45). A exemplo as espécies Lippia
investigadas que exibiram algumas propriedades, tais como acdo sedativa e
anticonvulsivante de Lippia alba (46-48), efeito ansiolitico, hipnotico e anticonvulsivante da
Lippia citriodora e Lippia nodiflora (49) (50-52), atividade antidepressiva da Lippia
sidoides (53) e ansiolitica da Lippia graveolens (54).
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Em relacdo a levantamentos etnoboténicos a espécie L.alba foi uma das mais citadas
nos estudos de Di Stasi et al. (17) realizados em torno de trés cidades no estado de Sao
Paulo, por usudrios de plantas e curandeiros. As folhas sdo utilizadas na forma de infusdo
para problemas digestivos, estado de excitagdo, hipertensdo, nauseas ¢ frio. Em dois estudos
realizados na Bahia, no primeiro estudo no minicipio de Cruz das Almas, essa espécie se
destaca como mais citada, sendo indicada para dor, hipertensdo e sedativa (55). E outro em
Itacaré, apresentando alta concordancia entre os informantes sendo indicada para problemas
digestivos e dor no estomago (18).

No México as folhas da L. alba sdo constantemente citadas pelos curandeiros para
problemas gastrointestinais (19). Na Colombia, essa espécie é usada para problemas
digestivos, gripe, tosse diarréia e como analgésico (20). Foi uma das espécies mais citada
também em um levantamento realizado sobre plantas medicinais por usuarios de servigo
publico de saude no Rio Grande do Sul (21). Nas pesquisas mencionadas acima, a L.alba
sempre foi frequentemente citada e considerada util. Um dos fatores associados a tal
contexto pode referir-se a facil ocorréncia da espécie.

Em estudos farmacoldgicos com extratos obtido desta espécie tém demonstrado
efeito antimicrobiano (56) e antiviral (57). Pascual et al.,(58) evidenciaram a atividade
antiulcerogénica das folhas por via oral, a qual ndo permitiram o desenvolvimento de lesdes
gastricas endao modificaram o PH gastrico e a acidez total. Zétola et al. (46) os extratos de L.
alba revelaram acdo sedativa e miorrelaxante. Em outro estudo, com 6leo essencial por via
intraperitonial, exibiram efeito ansiolitico, sedatito, hipotérmico e miorrelaxante (22).

Dentre os grupos de metabdlitos secundarios presente nesta espécie, estdo 0s
denominados terpenos (59), o qual apresenta efeitos centrais caractereizado pelas atividades
sedativas, ansiolitica, antinociceptiva, alucinégena entre outras (60). Na pesquisa de Pascual
et al., 2001 elencam como principais constituintes dos 6leos essenciais os monoterpendides:
borneol, canfora, 1,8-cineol, citronelol, geranial, linalol, mirceno, neral, piperetona,
sabineno, 2-undecanona e os sesquiterpendides: a-muuroleno, b-cariofileno, b-cubebeno, b-
elemeno, gcadineno, alo-aromadendreno, 6xido de cariofileno. Matos et al., (47) ao analisar
através do método cromatografia gasosa com espectrometro de massa (CG-MS) de dois
quimiotipos de L. alba cultivada no Nordeste do Brasil, evidenciaram a predominancia de
compostos monoterpenicos, como o citral (55,1%), b-micerno (10,5%) e limoneno (1,5%),
no quimiotipo Il- citral (63,0%), limoneno (23,2%) quimiotipo Il- carvona (54,7%) e

limoneno (12,1%). Corroborando assim, com os resultados de Vale et al., 1999 ao identificar
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o citral, b-mirceno, limoneno e carvona, compostos esses ao qual foram atribuidos efeitos
centrais desta espécie.

Andrighetti-Frohner et al., (57) ao realizarem a prospecgdo fitoquimica com
macerado etandlico das folhas de L.alba identificaram a presenca de compostos fenolicos,
principalmente flavonoides, os quais sdo separados em varias classes, tais como: flavonois,
flavonas, dihidroflavonoides (flavanonas e flavononds), antocianidinas, biflavonoides,
auronas, catequina e seus precursores, conhcidos como chalconas (61). Tais componentes
sao relatados por pussir diversar propriedade famacologica, dentre elas: atividade
antimicrobiana, antiviral, hipoglicemia, antitumoral, antiprotozoaria e antioxidante (62).
Segundo Timoteo et al. (63) os chas e infusdes proveninetes das folhas desse vegetal
contitui-se uma boa fonte de antioxidante, com base na quantidade de polifenois-
flavonoides e fenilpropanoides. Resultados semelhantes pode ser observados por Gazola et
al. (64) com extrato aquoso das folhas desta espécie ao apresentar alcaldides, flavonodides e
taninos. Entretanto, ndo demonstrou a presenca de Flavonodides. Essa auséncia pode ser
justificada a influéncias antrépicas, naturais (solo, temperatura, luminosidade, humidade)
e/ou ao periodo da coleta, que influenciam na variagdo quimica (65).

Quanto a toxicidade aguda do DFLA, foram observadas reagdes depressoras sobre o
SNC, e teve sua DLsg estipulada em uma dose > 2.000 mg/kg. Para tanto, em outros estudos
referentes a L.alba percebeu-se estimativas de DL semelhantes a encontrada na presente
pesquisa. Como por exemplo, no experimento realizado por Bhakuni at al. (66) no qual se
destacou a dose superior a 1000 mg/kg em extratos etandlicos de todas as partes desse
vegetal. Em consonancia, Sena filho et al. (67) com o extrato aquoso das raizes desta planta,
relataram a DLsp de 1156,25 mg/kg em ratos via intraperitonial, o qual apresentaram
comportamentos estimulante (ere¢do da cauda, agitacdo e aumento da frequéncia repiratoria)
e sintomas depressivos (sonoléncia e prostacdo). Para a Lippia graveolens espécie do mesmo
género Lippia extratos aquoso, metandlico ¢ acetato de etila teveram suas dose estipulada
em > 2000 mg/kg.

Para investigar o possivel efeito ansiolitico do DFLA, os animais foram submetidos a
testes comportamentais: campo aberto, labirinto em cruz elevado, placa perfurada e rota rod.
Os quais sdo especificos para avaliar atividades, ansiolitica e sedativo-hipinotica. Esses
testes comportamentais sdo ferramentas favoraveis a investigacdo de substancias com
potencial terapéutico e para delineamento de mecanismo de acao (68).

O campo aberto foi descrito por Archer (37) para triagem de drogas com efeito

ansiolitico, onde permite observar as atividades exploratoria, locomotora e a emocionalidade
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(69), decorrentes da exposicao do animal ao um novo ambiente que provoque conflito em
explorar o que ¢ desconhecido. Assim, 0s animais tratados com DFLA as doses 100 e 200
mg/Kg indicaram redugdes nos parametros NC, NR e NG da mesma forma que os animais
que receberam tratamento com diazepam. Observa-se entdo uma discreta atividade sedativa.
A administrag¢do de drogas ansioliticas pode reduzir o rearing, este ¢ associado com o nivel
de excitabilidade central (70). Em relagdo ao grooming, este parametro ¢ frequentemente
exibido por roedores que estdo apreensivos, em situacdo que provoque conflito e medo,
quando tratados com drogas ansioliticas também reduzem esse comportamento (71,72).
Experimentos realizados com extrato hexano e aquoso da L. graveolens mostraram efeito ao
diminuir a ambulag@o dos animais expostos ao experimento (54).

Para a avaliacdo no Labirinto em cruz elevado, foram adotados os paramétros:
NEBA, NEBF, TPBA e TPBF. Este teste ¢ considerado o método mais adequado para
pesquisas na area experimental que exploram patologias do sistema nervoso central (73).
Com a administragio do DFLA, houve um aumento significativo apenas no NEBA,
resultado que nao foi observado nos outros parametros analisados. Logo o decocto também
apresentou um discreto efeito tipo ansiolitico, tal atividade farmacologica pode estar
relaciona a presenca de flavonas, pois Medina et al. (74) ja haviam atribuido o efeito
ansiolitico em ratos, a este composto. Santos et al. (75) avaliaram dois extratos
hidroalcoolicos das folhas de L. alba administrados por via oral, revelando efeito tipo
ansiolitico na dose de 200 mg/kg, estando de acordo com nosso estudo.

No teste de placa perfurada, basea-se na exposi¢do do animal a tendéncias de
explorar um novo ambiente e a esquiva gerada pelo medo. No entanto o DFLA nao
apresentou efeito nas doses testadas. No trabalho de Gonzalez-Tujano et al. (54) com os
extratos da Lippia graveolens e seus compostos isolados, revelaram uma diminui¢ao
significativa quanto a frequéncia no nimero de mergulhadas da cabeca do animal no
orificio.

No teste do rota rod, o qual é realizado em uma barra giratorioa, quanto maior o
nimero de quedas e menor tempo de permanéncia, mais intenso € o efeito da incoordenagdo
motora (76). Resultados do DFLA mostraram que as doses administradas sdo desprovidas
desta agdo. O extrato etanolico da L. alba apresentou atividade miorrelaxante e sedativa, tal
efeito ¢ relacionado a presenga de flavonoides (46). No entanto, nos estudos de Santos et al.
(1998) obsservaram alteracdes na coordenacdo motora dos animais submetidos a este

experimento. Drogas depressoras como benzodiazepinicos (diazepam), barbitaricas entre
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outras, promovem efeito locomotor bifasico, como sedagao em doses elevadas e estimulagao
em doses baixas (77).

A especie em questdo ¢ referida na literatura também por suas atividades
relacionadas a seu Oleo essencial. Assim na literatura, pesquisas com o6leos essenciais de trés
quimiotipo de L.alba, I (citral, bmirceno e limoneo), Il (limoneno e citral) e 111 (limoneno e
carvona), apresentaram efeitos ansiolitico, sedativo, hipotérmico e miorrelaxante apenas
para 0 quimiotipo Il (22). Em testes com o citral, limoneno e mirceno foi demonstrado
efeitos sedativo e miorrelaxante, no entanto essas substancias nao apresentaram atividade
ansiolitica, indicando que outros componentes deve entdo ser responsavel por esta atividade
(78). Hatano el al. (79) mostraram a atividade ansiolitca do constituinte carvona presente no

oleo essencial da L. alba no teste labirinto em cuz elevado
5 CONCLUSAO

Pode-se perceber que os pacientes entrevistados apresentam conhecimentos a
respeito do uso de plantas medicinais para o tratamento da ansiedade, cuja espécie mais
citada foi a Lippia alba. O DFLA teve sua DLso estipulada numa dose > 2.000 mg/Kg,
considerando assim, baixa toxicidade. O decocto da referida espécie apresentou um discreto
efeito ansiolitico e sedativo, porém ndo alterou a coordenacdo motora dos animais,
revelando o quanto a mesma € promissora a novas drogas.

Apesar de ser uma espécie frequentemente citada nos levantamentos etnobotanico, na
area farmacoldgica ainda carece de mais estudos. Deste modo € necessaria a realizagdo de
testes quimicos que busquem evidenciar as substancias presentes no extrato e correlaciona-
los aos protocolos farmacologicos em especial pesquisas relacionadas ao SNC que

objetivem elucidar as suas propriedades e 0s mecanismos de agdo envolvidos nestes efeitos.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

e  Observou-se através da nosssa pesquisas, que os individuos fazem uso de plantas
medicinais, como alternativas complementares para o tratamento da ansiedade,
pratica essa que foi bem evidenciada tanto nos ambientes rurais quantos urbanos,
neste Gltimo mesmo com acesso a biomedicina;

e  Percebeu-se que a Lippia alba foi a espécie mais citada no levantamento realizado
com o0s informantes locais. A mesma possui uma ampla distribuicdo geografica,
deste modo o desenvolvimento do conhecimento popular, pode ser influenciado por
culturas locais, bem como as propriedades as quais lhe ¢ atribuida;

e Os experimentos farmacologicos evidenciaram um discreto efeito sedativo e
ansiolitico das folhas de L. alba;

e Notou-se a importancia de novas pesquisas com 0 decocto da espécie em questdo,
relacionadas ao SNC que objetivem elucidar as suas propriedades farmacologicas

aliadas ao conhecimento tradicional.
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paragraph. The abstract should not exceed 250 words.

The abstract should briefly and clearly present the objective,
experimental approach, new results as quantitative data if possible, and
conclusions. It should mention the techniques used without going into
methodological detail and mention the most important results.

Abbreviations should be kept to a minimum and should be defined in
both the Abstract and text.

Please do not include any reference citations in the abstract. If the use
of a reference is unavoidable, the full citation should be given within the
abstract.

Please see
<http://www.bjournal.com.br/writing a good abstract.html> for
suggestions on writing a good abstract

Key Words

A list of key words or indexing terms (no more than 6) should be
included. A capital letter should be used for the first letter of each key
word, separated by a semicolon. The Journal recommends the use of
medical subject headings of Index Medicus for key words to avoid the
use of several synonyms as entry terms in the index for different papers
on the same subject. Remember, key words are used by the Scielo
Database (see http://www.scielo.br/bjmbr;articles search/subject) to
index published articles.

Running title
This short title, to be used as a page heading, should not exceed 60
letters and spaces.

Corresponding author

One of the authors should be designated as the corresponding author. It
is the corresponding author@s responsibility to ensure that the author
list is accurate and complete. If the article has been submitted on behalf
of a consortium, all consortium members and affiliations should be

listed in the Acknowledgments section. Provide the name and email
address of the author to whom correspondence should be sent.

Introduction

The Introduction should put the focus of the manuscript into a broader
context. As you compose the Introduction, think of readers who are not
experts in this field. This should state the purpose of the investigation
and justification for undertaking the research and relationship to other
work in the field. An extensive listing or review of the literature should
not be used. If there are relevant controversies or disagreements in the
field, they should be mentioned so that a non-expert reader can delve
into these issues further. The Introduction should conclude with a brief
statement of the overall aim of the experiments and a comment about
what was achieved.

Material and Methods
Sufficient information should be provided in the text or by referring to
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papers in generally available journals to permit the work to be
repeated.

This section should provide enough detail for reproduction of the
findings. Protocols for new methods should be included, but well-
established protocols may simply be referenced. We encourage authors
to submit, as separate files, detailed protocols for newer or less well-
established methods. These will be linked to the article and will be fully
accessable.

Results

The results should be presented clearly and concisely. Tables and
figures should be used only when necessary for effective comprehension
of the data. The Results section should provide results of all of the
experiments that are required to support the conclusions of the paper.
There is no specific word limit for this section, but a description of
experiments that are peripheral to the main message of the article and
that detract from the focus of the article should not be included. The
section may be divided into subsections, each with a concise
subheading. Large datasets, including raw data, should be submitted as
supplementary files; these are published online linked to the article. The
Results section should be written in past tense. In some situations, it
may be desirable to combine Results and Discussion into a single
section.

Discussion

The purpose of the Discussion is to identify new and relevant results
and relate them to existing knowledge. Information given elsewhere in
the text, especially in Results, may be cited but all of the results should
not be repeated in detail in the Discussion. The Discussion should spell
out the major conclusions and interpretations of the work including
some explanation of the significance of these conclusions. How do the
conclusions affect the existing assumptions and models in the field?
How can future research build on these observations? What are the key
experiments that must be done? The Discussion should be concise and
tightly argued. If warranted, the Results and Discussion may be
combined into one section.
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Figures
Figures must be submitted in high-resolution version (600 dpi).

Please ensure that the files conform to our Guidelines for Figure
Preparation when preparing your figures for production and/or "Image
Quality Specifications". The link contains important information about
image quality from PubMed Central where the Brazilian Journal of
Medical and Biological Research is indexed.



73

The Brazilian Journal of Medical and Biological Research requires the
same quality as PubMed Central. Please follow these instructions when
you submit figures to the Brazilian Journal.

Preparing figure files for submission

The Brazilian Journal of Medical and Biological Research encourages
authors to use figures where this will increase the clarity of an article.
The use of color figures in articles is free of charge. The following
guidelines must be observed when preparing figures. Failure to do so is
likely to delay acceptance and publication of the article.

Each figure of a manuscript should be submitted as a single file.
Figures should be numbered in the order they are first
mentioned in the text, and uploaded in this order.

e Figure titles and legends should be provided in the main
manuscript, not in the graphic file.

e The aim of the figure legend should be to describe the key
messages of the figure, but the figure should also be discussed
in the text.

e An enlarged version of the figure and its full legend will often be
viewed in a separate window online, and it should be possible for
a reader to understand the figure without moving back and forth
between this window and the relevant parts of the text.

e Each legend should have a concise title of no more than 15
words. The legend itself should be succinct, while still explaining
all symbols and abbreviations. Avoid lengthy descriptions of
methods. Statistical information should be given as well as the
statistical tests used.

e Arrows or letters should be used in the figure and explained in
the legend to identify important structures.

e Figures with multiple panels should use capital letters A, B, C,
etc. to identify the panels.

e Each figure should be closely cropped to minimize the amount of
white space surrounding the illustration. Cropping figures
improves accuracy when placing the figure in combination with
other elements, when the accepted manuscript is prepared for
publication.

e Individual figure files should not exceed 5 MB. If a suitable
format is chosen, this file size is adequate for extremely high
quality figures.

Please note that it is the responsibility of the author(s) to obtain
permission from the copyright holder to reproduce figures (or tables)
that have previously been published elsewhere. In order for all figures
to be open-access, authors must have permission from the rights holder
if they wish to include images that have been published elsewhere in
non-open-access journals. Permission should be indicated in the figure
legend, and the original source included in the reference list.

Supported file type
The following file format can be accepted: TIFF (suitable for images) &
with 600 dpi.

Micrographs should be treated like photographs with the
following additional guidelines
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e Electron micrographs must contain a magnification bar with its
equivalence in micrometers. This information can be found on all
micrographs together with the magnification size.

e Details of any stains used and the method of preparation the sample
should be given in the figure legend or in the Material and Methods
section.

¢ Detailed information about the microscope used should be included in
the Material and Methods section.

e The type of camera, photographic software and details of any
subsequent image manipulation should be included in the Material and
Methods section.

Tables

e Tables must be submitted in Word (.doc) or Excel (.xls), not as an
image.

e Tables must be numbered consecutively with Arabic humerals in the
text.

e Tables must have a concise and descriptive title.

e All explanatory information should be given in a footnote below the
table. Footnotes should be used to explain abbreviations and provide
statistical information, including statistical tests used.

¢ All abbreviations must be defined in this footnote, even if they are
explained in the text.

e Tables must be understandable without referring to the text.

e Tables occupying more than one printed page should be avoided, if
possible.

¢ Vertical and diagonal lines should not be used in tables; instead,
indentation and vertical or horizontal space should be used to group
data.

e Tables in Excel must be cell-based; do not use picture elements, text
boxes, tabs, or returns in tables.

References

Only published or accepted manuscripts should be included in the
reference list. Meeting abstracts, conference talks, or papers that have
been submitted but not yet accepted should not be cited. Limited
citation of unpublished work should be included in the body of the text
only. All personal communications should be supported by a letter from
the relevant authors. Authors are responsible for the accuracy and
completeness of their references and for correct text citation. When
possible, references which are easily available in English should be
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cited.

The BIMBR uses the numbered citation (citation-sequence) method.
References are listed and numbered in the order that they appear in the
text. In the text, citations should be indicated by the reference humber
in parentheses. Multiple citations within a single set of parentheses
should be separated by commas without a space (1,5,7) . Where there
are 3 or more sequential citations, they should be given as a range (4-
9).

Because all references will be linked electronically (doi), if possible, to
the papers they cite, proper formatting of the references is crucial. For
all references, list the first 6 authors followed by et al., Title of
article, Journal (abbreviation), Year, Volume, Complete Pages,

The Brazilian Journal of Medical and Biological Research follows the
reference format of the Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals, which can be found on the website of
the National Library of Medicine

(http://www.nIm.nih.gov/bsd/uniform requirements.html). Use the
Medline journal abbreviations and follow the reference style shown on
the Website noted above, with several exceptions. See below for
details. If the author uses the program "Reference Manager", copy the
file containing the style of the Brazilian Journal of Medical and Biological
Research and place it in the folder of "Styles". When submiting the
manuscript, send the file produced in Reference Manager (".rmd" and
".rmx" ) as an attachment.

Please use the following style for the reference list:

Published Papers. First 6 authors followed by et al., Title, Journal
(abbreviation in italics), Year, Volume, Complete Pages. Lammers AE,
Hislop AA, Flynn Y, Haworth SG. The 6-minute walk test: normal values
for children of 4-11 years of age. Arch Dis Child 2008; 93: 464-468.
Zhang Q, Malik P, Pandey D, Gupta S, Jagnandan D, Belin de CE, et al.
Paradoxical activation of endothelial nitric oxide synthase by NADPH
oxidase. Arterioscler Thromb Vasc Biol 2008; 28: 1627-1633.

Article accepted for publication but not yet published. First 6
authors followed by et al., Title, Journal (abbreviation), Year of
expected publication, (in press) at the end of the citation.

Janiszewski M, Lopes LR, Carmo AO, Pedro MA, Brandes RP, Santos
CXC, et al. Regulation of NAD(P)H oxidase by associated protein
disulfide isomerase in vascular smooth muscle cells. J Biol Chem 2005
(in press).

Internet Communication. Ensure that URLs are active and available.
Provide DOI, if available.

Developmental

toxicology. http://www.devtox.org/nomenclature/organ.php. Accessed
April 10, 2015.

CAPES Statistics. http://www.capes.gov.br/capes/portal. Accessed
March 16, 2006.

CNPq Plataforma Lattes, "Investimentos do CNPg em

CT&I". http://fomentonacional.cnpg.br/dmfomento/home/index.jsp.
Accessed March 16, 2006.



http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
http://bjournal.com.br/Brazilian%20Journal%20of%20Medical%20and%20Biological%20Research.zip
http://bjournal.com.br/Brazilian%20Journal%20of%20Medical%20and%20Biological%20Research.zip
http://www.devtox.org/nomenclature/organ.php
http://www.capes.gov.br/capes/portal
http://fomentonacional.cnpq.br/dmfomento/home/index.jsp

76

Audiovisual Material
Physician's Desk Reference (PDR). Release 2003.1AX. [CD-ROM].
Montvale: Thomson PDR; 2003.

Computer Program

Dean AG, Dean JA, Coulombier D, Brendel KA, Smith DC, Burton AH, et
al. Epi info, version 6.04: a word processing database and statistics
program for public health on IBM-compatible

microcomputers. [Computer program]. Atlanta: Centers of Disease
Control and Prevention; 1998.

Patent

Larsen CE, Trip R, Johnson CR. Methods for procedures related to the
electrophysiology of the heart. Patent No. 5.529.067. Novoste
Corporation; 1995.

Book, Whole. Authors, Book title, Edition, City, Publisher, Year.
American College of Sports Medicine. Diretrizes do ACSM para os testes
de esforco e sua prescricdo. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan; 2007.

Book, Chapter. Authors, Chapter Title, Editors, Book title, Edition, City,
Publisher, Year, Pages of citation.
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In: Plotnikoff NP, Faith RE, Murgo AJ, Good RA (Editors), Cytokines,
stress and immunity. London: CRC Press; 2007. p 1-16.

Kintzios SE. What do we know about cancer and its therapy? In:
Kintzios SE, Barberaki MG (Editors), Plants that fight cancer. New York:
CRC Press; 2004. p 1-14.

Report

WHO (World Health Organization), IPCS (International Program in
Chemical Safety). Environmental health criteria: 118 Inorganic
mercury. Geneva: World Health Organization; 1991.

National Commission on Sleep Disorders Research. Wake up America: a
national sleep alert. Washington: Government Printing Office; 1993.
National Heart Lung and Blood Institute. Global Initiative for Asthma
(GINA). Global strategy for asthma management and prevention:
NHLBI/WHO Workshop Report. Bethesda:

National Institute of Health. National Heart, Lung and Blood Institute
publication No. 02-3659; 2006.

Thesis

Joselevitch C. Visdao no ultravioleta em Carassius auratus (Ostariophysi,
Cypriformes, Cyprinidae): estudo eletrofisioldgico do sistema cone -
células horizontais. [Master's thesis]. Sdo Paulo: Instituto de Psicologia,
USP; 1999.

Conference, Symposium Proceedings. Cite papers only from
published proceedings.

Hejzlar RM, Diogo PA. The use of water quality modelling for optimising
operation of a drinking water reservoir. Proceedings of the International
Conference Fluid Mechanics and Hydrology. 1999 Jun 23-26; Prague.
Prague: Institute of Hydrodynamics AS CR; 1999. p 475-482.

"Unpublished results", "Personal communication" and
"Submitted papers". Reference should appear in the text with the
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individual name(s) and initials and not in the reference list. (Santos CS,
da-Silva GB, Martins LT, unpublished results).

It is assumed that the author has obtained permission from the source
when "personal communication" is cited.



ANEXO 3- PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA (URCA)

UNIVERSIDADE REGIONAL DO. Plataforma
CARIRI - URCA asil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: SABER POPULAR SOBRE ESPECIES VEGETAIS PARA O TRATAMENTO DA
ANSIEDADE

Pesquisador: JESSICA PEREIRA DE SOUSA

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 72556717.6.0000.5055

Instituicdo Proponente: Universidade Regional do Cariri - URCA

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.364.821

Apresentagao do Projeto:

A ansiedade é definida como uma sensagdo complexa e desagradavel, descrita por emogodes fortes
promovidas por situacdes que representam perigo e/ou ameagas futuras.Para o tratamento desses
transtornos, os pacientes fazem uso de drogas como os benzodiazepinicos, antidepressivos e farmacos
ansioso eletivos, porém os mesmo apresentam varios efeitos colaterais adversos, além disso, sdo drogas de
alto valor. Esses fatores influenciam na escolha de terapias complementares, tais como o uso de preparos
vegetais, fendmeno observado em populagdes rurais e urbanas, embora em diferentes proporgoes. A
populagdo do estudo consistira em usuarios de ambos os sexos, atendidos pelos postos de atengéao
primaria localizados no municipio do Crato-CE, possuindo ainda cadastro da familia, com faixa etaria
compreendida entre 21 e 65 anos. Além disso, deverdo esbogar conhecimentos referentes ao uso e ao
manejo de plantas medicinais para tratar os transtornos de ansiedade. Critério de Inclusdo: Usudrios que
possuem cadastro da familia, com faixa etaria compreendida entre 21 (vinte e um) e 65 (sessenta e cinco)
anos, apresentar diagnoéstico para transtornos de ansiedade ou fazer uso ha mais de seis meses de
benzodiazepinicos, antidepressivos ou Buspirona; referir apresentar ansiedade e expressar ter
conhecimento acerca do nome de espécies ou formas de uso de plantas para o manejo da ansiedade.Como
critérios de exclusdo tem-se: estar sobre o efeito de substancias psicoativas que prejudiquem parcial ou
totalmente sua compreensao da realidade/orientagéo, néo estar presente no momento das visitas as
unidades para a coleta de dados e negar-se a participar do estudo.Para
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ANEXO 5 - AUTORIZACAO DO SISBIO

Ministério do Meio Ambiente - MMA
Instituto Chico Mendes de Conservagao da Biodiversidade - ICMBio
" Sistema de Autorizagéo e Informagdo em Biodiversidade - SISBIO

Autorizacao para atividades com finalidade cientifica

Numero: 62896-1 | Data da Emissao: 17/04/2018 15:38 I Data para Revalidacao*: 17/05/2019
* De acordo com o art. 28 da IN 03/2014, esta autorizagao tem prazo de validade equivalente ao previsto no cronograma de atividades do projeto,
mas devera ser revalidada anualmente mediante a apresentacao do relatério de atividades a ser enviado por meio do Sisbio no prazo de até 30 dias
a contar da data do aniversario de sua emisséo.

Dados do titular
Nome: Jessica Pereira de Sousa CPF: 047.063.883-41

Titulo do Projeto: SABER POPULAR SOBRE ESPECIES VEGETAIS PARA O TRATAMENTO DA ANSIEDADE EM USUARIOS ACOMPANHADOS
PELAS UNIDADES BASICAS DE SAUDE NO MUNICIPIO DO CRATO-CE

Nome da Instituigao : Universidade Regional do Cariri CNPJ: 06.740.864/0001-26

Cronograma de atividades

[#] Descricao da atividade [ Inicio (més/ano) [Fim (més/ano) |
[1_ | Coleta de material botanico | 04/2018 | 02/2019 |

Observagoes e ressalvas

As atividades de campo exercidas por pessoa natural ou juridica estrangeira, em todo o territério nacional, que impliquem o deslocamento de recursos humanos e

1 | materiais, tendo por objeto coletar dados, materiais, espécimes biolégicos e minerais, pecas integrantes da cultura nativa e cultura popular, presente e passada,
obtidos por meio de recursos e técnicas que se destinem ao estudo, a difusdo ou a pesquisa, estao sujeitas a autorizagao do Ministério de Ciéncia e Tecnologia.

Esta autorizagao NAO exime o pesquisador titular e os membros de sua equipe da necessidade de obter as anuéncias previstas em outros instrumentos legais, bem
como do consentimento do responsavel pela area, publica ou privada, onde sera realizada a atividade, inclusive do érgéo gestor de terra indigena (FUNAI), da
unidade de conservagao estadual, distrital ou municipal, ou do proprietario, arrendatario, posseiro ou morador de area dentro dos limites de unidade de conservagao
federal cujo processo de regularizagdo fundiria encontra-se em curso.

Este documento somente podera ser utilizado para os fins previstos na Instrucao Normativa ICMBio n° 03/2014 ou na Instrugao Normativa ICMBio n° 10/2010, no que
3 | especifica esta Autorizacdo, nao podendo ser utilizado para fins comerciais, industriais ou esportivos. O material biolégico coletado devera ser utilizado para atividades
cientificas ou didaticas no &mbito do ensino superior.

A autorizagao para envio ao exterior de material biologico nao consignado devera ser requerida por meio do enderego eletronico www.ibama.gov.br (Servigos on-line -
Licenca para importacao ou exportacao de flora e fauna - CITES e nao CITES).

O titular de licenga ou autorizagao e os membros da sua equipe deverao optar por métodos de coleta e instrumentos de captura direcionados, sempre que possivel,

5 | ao grupo taxondmico de interesse, evitando a morte ou dano significativo a outros grupos; e empregar esforgo de coleta ou captura que nao comprometa a viabilidade
de populagdes do grupo taxondmico de interesse em condigao in situ.

O titular de autorizagao ou de licenga permanente, assim como os membros de sua equipe, quando da violagao da legislagao vigente, ou quando da inadequagao,

6 | omissdo ou falsa descri¢do de informagdes relevantes que subsidiaram a expedi¢ao do ato, podera, mediante decisao motivada, ter a autorizacdo ou licenga
suspensa ou revogada pelo ICMBio, nos termos da legislagcdo brasileira em vigor.

Este documento nao dispensa o cumprimento da legislacao que dispoe sobre acesso a componente do patriménio genético existente no territério nacional, na

7 | plataforma continental e na zona econémica exclusiva, ou ao conhecimento tradicional associado ao patrimonio genético, para fins de pesquisa cientifica,
bioprospeccao e desenvolvimento tecnoldgico. Veja maiores informacées em www.mma.gov.br/cgen.

Em caso de pesquisa em UNIDADE DE CONSERVAGCAO, o pesquisador titular desta autorizagao devera contactar a administragao da unidade a fim de CONFIRMAR
AS DATAS das expedicdes, as condicdes para realizacéo das coletas e de uso da infra-estrutura da unidade.

Outras ressalvas
1 [APA Chapada do Araripe: obter permissao dos proprietarios das areas de realizacdo da pesquisa.

Locais onde as atividades de campo serdo executadas

[#] Municipio [ UF [Descricao do local [Tipo ]
01 [CE___|AREA DE PROTECAO AMBIENTAL CHAPADA DO ARARIPE | UC Federal |

Atividades X Taxons

# ] Atividade [ Taxons |
[1_[ Coleta/transporte de material botanico, fngico ou microbiolégico | Lippia alba |

Este documento (Autorizagao para atividades com finalidade cientifica) foi expedido com base na Instrugao Normativa n® 03/2014. Através do codigo
de autenticacao abaixo, qualquer cidadao podera verificar a autenticidade ou regularidade deste documento, por meio da pagina do Sisbio/ICMBio na
Internet (www.icmbio.gov.br/sisbio).

Cadigo de autenticacao: 35765691 HI |’ ‘”H“lm” “’ I’
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ANEXO 6 — CADASTRO DO SISGEN

Ministério do Meio Ambiente i
CONSELHO DE GESTAO DO PATRIMONIO GENETICO

SISTEMA NACIONAL DE GESTAO DO PATRIMONIO GENETICO E DO CONHECIMENTO TRADICIONAL ASSOCIADO

A atividade de acesso ao Patriménio Genético/CTA,

Comprovante de Cadastro de Acesso
Cadastro n2 A522D56

SisGen, em atendimento ao previsto na Lei n® 13.123/2015 e seus regulamentos.

Numero do cadastro:
Usuario:

CPF/CNPJ:

Objeto do Acesso:
Finalidade do Acesso:
Espécie

Lippia alba

A522D56

Jéssica Pereira de Sousa
047.063.883-41
Patriménio Genético/CTA

Pesquisa

conhecimento do uso de plantas

Fonte do CTA

CTA de origem nao identificavel

nos termos abaixo resumida, foi cadastrada no

Titulo da Atividade: SABER POPULAR SOBRE ESPECIES VEGETAIS PARA O TRATAMENTO DA
ANSIEDADE EM USUARIOS ACOMPANHADOS PELAS UNIDADES BASICAS
DE SAUDE NO MUNICIPIO DO CRATO-CE

Equipe

Jéssica Pereira de Sousa URCA

Parceiras Nacionais

06.740.864/0001-26 / universidade regional do cariri

Data do Cadastro:

Situagao do Cadastro:

16/06/2018 22:36:37

Concluido

Conselho de Gestao do Patriménio Genético
Situagado cadastral conforme consulta ao SisGen em 22:54 de 22/10/2018.
N\ SISTEMA NACIONAL DE GESTAQ

1"' ‘"} _‘“} DO PATRIMONIO GENETICO
E DO CONHECIMENTO TRADICIONAL

AN AN ASSOCIADO - SISGEN
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