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A primeira tentativa de regulamentação federal da maconha, nos EUA, ocorreu em 1906, com a aprovação da Lei de

Alimentos e Medicamentos Puros (Barkan, 1985). Apesar de ter sido proibida em vários estados americanos no início da

década de 1900 e de ter sido proibida a nível federal em 1937, a maconha permaneceu relativamente desconhecida até

à década de 1960, quando foi observado um aumento significativo no consumo da planta, em forma de cigarros, entre

adolescentes e jovens adultos. Nesse país, a maconha é atualmente reconhecida pela Lei Abrangente de Prevenção e

Controle do Abuso de Drogas (Lei de Substâncias Controladas) da Agência Antidrogas dos Estados Unidos da América

(DEA) de 1970, como uma substância controlada de Classe I, classificada como tendo um alto potencial de abuso, sem

uso medicinal(National Academies of Sciences, Engineering, and Medicine, 2017).

A planta Cannabis sativa L., popularmente conhecida como maconha, assim como alguns opiáceos e a cocaína, era

disponível até o final do século XIX, nos Estados Unidos, para venda em drogarias, sem restrições. Tratava-se de um

ingrediente comum em medicamentos na virada do século XIX, misturas vendidas sem receita, fabricadas com fórmulas

patenteadas. Os farmacêuticos americanos estavam familiarizados com preparações liquidas e sólidas da planta

(Anônimo, 1852; Beasley, 1864). Todavia, a prática de fumar folhas de maconha em cigarros ou cachimbos, alterando

significativamente o efeito farmacológico da planta, é uma prática oriunda da África, que cruzou o Atlântico através do

comércio de escravos, dando início à uma prática agora global (Duvall, 2017).

O uso medicinal da maconha
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A partir de 1960, diversos achados oriundos de pesquisas clínicas conduzidas em países como Inglaterra, Canadá e

Estados Unidos, mobilizaram instituições governamentais e civis a um engajamento na busca por mudança nas leis

contra o uso da cannabis. Os resultados obtidos no tratamento de náuseas de pacientes submetidos a quimioterapia,

em pessoas com vírus da imunodeficiência humana para o aumento do apetite, para alívio dos sintomas da esclerose

múltipla, contra a ansiedade, para o alívio das dores, epilepsia refratária e contra a dependência de drogas (Sholler;

Schoene; Spindle, 2020; Meissner; Cascella, 2023; Palladini, 2023), tem justificado importantes mudanças legislativas

em diversos países (Bifulco; Pisanti, 2015; Gabri et al., 2022; Souza; Henriques; Limberger, 2022).

No Brasil, dados epidemiológicos relacionados ao uso da planta são ainda limitados, indicando que 2-3% da população

adulta em geral e aproximadamente 5-14% dos estudantes secundários e pós-secundários consomem Cannabis sativa L.

Existe uma sugestão, a partir de inquéritos, que cerca de um, em cada três usuários, atuais de cannabis no Brasil se

qualifica como dependente (Fischer et al., 2019).
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O Brasil acabou sendo afetado pelas mudanças legislativas referentes ao uso da maconha com finalidade medicinal,

prova disso é que na Lei de Drogas (Lei nº 11.343/2006) houve um ponto de partida para a situação da cannabis. No

artigo 2º, parágrafo único da referida Lei, prevê-se que a União pode autorizar o plantio, a cultura e a colheita de

vegetais como a maconha, exclusivamente para fins medicinais ou científicos, em local e prazo predeterminados,

mediante fiscalização (Brasil, 2006). Em 2019, a Resolução da Diretoria Colegiada (RDC) nº 327, de dezembro de 2019,

publicada pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), dispôs sobre os procedimentos para a concessão da

autorização sanitária para a fabricação e a importação, bem como estabeleceu requisitos para a comercialização,

prescrição, dispensação, monitoramento e a fiscalização de produtos de cannabis para fins medicinais de uso humano.

No presente momento, o Projeto de Lei (PL) nº 399/2015, propõe alterar o artigo 2º da Lei nº 11.343, de 23 de agosto de

2006. Tal proposta encontra-se em fase de recurso na Mesa Diretora da Câmara dos Deputados, e a alteração sugerida

para o art. 2° é que “Os medicamentos que contenham extratos, substratos, ou partes da planta denominada Cannabis

sativa, ou substâncias canabinoides, poderão ser comercializados no território nacional, desde que exista comprovação

de sua eficácia terapêutica, devidamente atestada mediante laudo médico para todos os casos de indicação de seu

uso”.

A legalização do uso da Cannabis sativa L., para fins medicinais é um fenômeno inevitável, entretanto, a investigação

responsável sobre seu emprego e seus efeitos, não é. O legado do racismo, a persistência das teorias zumbis e a

realidade da inércia institucional significam que os danos da proibição da cannabis permanecem, e tais fatores

influenciam negativamente no estabelecimento de uma base de evidências consistentes.

O uso da Cannabis sativa L., para fins medicinais tem atraído muita atenção no Brasil nos últimos anos (Martins; Posso,

2023). Existem controvérsias em torno das implicações morais e sociais associadas ao seu emprego; cultivo,

preparação, comercialização, distribuição, embalagem, administração, reações adversas para a saúde e mortes

atribuídas à intoxicação por maconha, assim como as indicações terapêuticas baseadas em limitados dados clínicos

representam algumas das complexidades associadas ao emprego dessa planta na fitoterapia (Bridgeman; Abazia,

2017).

A legalização para fins medicinais aumentará a necessidade de programas eficazes de prevenção e intervenção. Será

fundamental monitorizar longitudinalmente os resultados da exposição. A educação sobre o consumo de cannabis é

urgente e é imperativo monitorarmos os níveis de acesso, reduzindo as deficiências relacionadas ao seu uso. Pesquisas

futuras serão necessárias para compreendermos os fatores modificadores do risco, como o uso medicinal versus o uso

recreativo e o risco associado aos diversos produtos de cannabis vendidos em mercados legalizados (Sahlem et al.,

2018).
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Consideramos aqui, como sendo uma questão importante para os pesquisadores do campo da fitoterapia, a

responsabilidade moral dos mesmos com a elaboração de políticas públicas que contemplem a inclusão dessa planta

como insumo medicinal. É importante considerarmos como fundamental, o desenvolvimento de esforços em

documentarmos a experiência das pessoas que usam a planta e seus derivados, assim como assegurarmos a qualidade

do composto ou isolados, utilizando métodos criativos, equitativos e participativos. De certa maneira, ao agirmos dessa

maneira, limitaremos a criminalização, estigmatização e a patologização das pessoas que consomem cannabis, assim

como promoveremos a inclusão da planta na Política Nacional de Saúde.

Cléber Domingos Cunha da Silva
Editor-Chefe

Os pesquisadores Wheeldon e Heidt (2023), ao realizarem uma revisão sistemática envolvendo as pesquisas realizadas

sobre o uso da Cannabis sativa L., recomendam que para melhor exploração das investigações sobre a cannabis, que

consideremos o período entre 2012 e 2017, pois nesse período, a cannabis recreativa foi legalizada em Washington e no

Colorado, e tornou-se mais amplamente disponível comercialmente. Além do mais, no Uruguai ela foi legalizada logo

depois. Em 2017, já tínhamos disponíveis cinco anos de dados pós-legalização sobre a cannabis legal, inaugurando o que

chamamos de era pós-proibição. Para esses autores, as associações entre o uso da cannabis ao crime, psicose e

violência, estão enraizadas na história e alimentaram décadas de limitações estruturais que moldaram a forma como os

pesquisadores estudaram a cannabis. Ao compararem pesquisas comumente citadas tanto da era da proibição quanto

da pós-proibição, os autores argumentam que muitas reivindicações populares sobre os perigos da cannabis são o

resultado de lapsos éticos por parte de pesquisadores, periódicos e financiadores. Para Wheeldon e Heidt as

investigações sobre a cannabis foram, em sua maioria, deliberadamente mal interpretadas para criminalizar,

estigmatizar e patologizar.
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Potencial da erva-cidreira (Melissa officinalis)
no manejo dos sintomas da Covid-19

A pandemia da COVID-19 foi declarada como uma Emergência de Saúde Pública de importância internacional em 11 de

março de 2020 pela World Health Organization (Organização Mundial da Saúde) (WHO, 2020). Isso desencadeou um

esforço sem precedentes na coleta de dados com o escopo de compreender o mecanismo fisiopatológico da COVID-19

(Marinho; Jorger; Brayner; Vasconcelos; Nunes-Pinheiro, 2022), incluindo a resposta imunoinflamatória, o desenvolvimento

e avaliação da eficácia e segurança de vacinas e possíveis agentes farmacológicos com potencial antiviral, além do

estabelecimento de medidas terapêuticas complementares para mitigar o cenário pandêmico e prevenir o agravamento da

doença (Kupferschmidt; Cohen, 2020). A COVID-19 é uma doença respiratória causada por uma cepa de coronavírus

responsável pela Síndrome Respiratória Aguda Grave 2, o SARS-CoV-2 (do inglês, Severe Acute Respiratory Syndrome

Coronavirus 2), previamente não identificada em seres humanos e facilmente disseminada de pessoa para pessoa (Lai; Shih;

Ko; Tang; Hsueh, 2020). 
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Além das anormalidades laboratoriais observadas (Fuet al., 2020), a infecção pelo SARS-CoV-2 pode desencadear uma

ampla gama de sintomas, desde dores musculares e de cabeça até distúrbios gastrointestinais e problemas neurológicos,

como ansiedade e depressão (Jin et al., 2020; Santana; Nascimento; Lima; Nunes, 2020; Souza et al., 2021). Estudos

recentes têm identificado uma possível conexão entre transtornos psiquiátricos e COVID-19, sugerindo que o vírus pode

penetrar no sistema nervoso, desencadeando uma resposta imunológica intensa caracterizada pela liberação de uma grande

quantidade de citocinas em um curto período de tempo. Esta resposta descontrolada pode afetar a interação entre os

componentes do sistema imunológico, tanto inato quanto adaptativo, e contribuir para a fisiopatologia dos transtornos

mentais. No contexto da pandemia de COVID-19, esse processo pode levar à neuroinflamação, amplificando os sintomas

psiquiátricos associados à doença (Chaves Filho et al., 2021). Portanto, tanto a via inflamatória quanto a antiviral emergem

como rotas potenciais para a ação de fármacos no tratamento dos sintomas neuropsiquiátricos da COVID-19. 
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A pandemia de COVID-19, desencadeada pelo SARS-CoV-2, representa um desafio global de saúde pela complexidade dos

sintomas da doença e pelo impacto devastador que a doença pode causar. Com uma capacidade de se espalhar rapidamente

e causar mortalidade, o vírus afeta principalmente o trato respiratório superior, podendo desencadear manifestações

extrapulmonares e disfunções em diversos órgãos (Gupta et al., 2020). Enquanto os sintomas clínicos, como: febre, tosse
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mais desafiadora (Guan et al., 2020). 
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Aspectos botânicos, composição química e

propriedades medicinais 

Diante dessa situação complexa e a demanda por medicamentos que

possam tratar esse conjunto de sinais e sintomas associados à COVID-19,

a fitoterapia surge como uma potencial aliada no tratamento dessas

condições, oferecendo uma abordagem complementar para enfrentar os

desafios impostos pela pandemia e seus impactos na qualidade de vida

dos pacientes.

A Melissa (Melissa officinalis L.), conhecida

no Brasil por erva-cidreira verdadeira e em

outros países como “bálsamo de limão” (do

inglês lemon balm), pertence à família

Lamiaceae e é nativa da região leste do

Mediterrâneo e oeste da Ásia. Foi

introduzida no Brasil há mais de um século e

atualmente é cultivada em todo o país e em

várias partes do mundo (Meira; Martins;

Manganotti, 2012; UFMG, 2024). Trata-se

de uma erva aromática, de folhas verde-

claras, brilhantes e denteadas (Figura 1),

cujo aroma das folhas é semelhante ao

limão, e têm sido amplamente utilizadas na

culinária como tempero, chás e na produção

de licores (Zanella et al., 2013). Seu óleo

essencial e extratos das folhas são potentes

agentes antioxidantes e antimicrobianos

podendo ser usados em alimentos,

medicamentos, perfumes e cosméticos

naturais (Meftahizade; Sargsyan;

Moradkhani, 2010; Moradkhani et al., 2010).

O consumo da erva tem sido associado a

vários benefícios potenciais para a saúde

(Petrisor et al., 2022). Historicamente, a

Melissa tem sido reconhecida por seus

efeitos sedativos e tranquilizantes, podendo

desempenhar um papel relevante no alívio de

sintomas relacionados ao ��estresse, sendo

o efeito ansiolítico atribuído provavelmente

aos flavonoides presentes em suas folhas

(Nawrot et al., 2022). 

Durante a pandemia, houve um aumento no consumo de plantas

medicinais e fitoterápicos no Brasil, bem como em alguns países para

combater sintomas causados pelo coronavírus despertando um interesse

crescente na busca por comprovação científica (Jin et al., 2020;

Vandebroek et al., 2020). O uso terapêutico das plantas medicinais e

fitoterápicos no tratamento sintomatológico da COVID-19 tem ganhado

notoriedade devido às suas propriedades anti-inflamatórias,

broncodilatadoras e antivirais, sendo reconhecida pela Organização

Mundial de Saúde (OMS) como uma forma complementar e alternativa de

tratamento para a COVID-19 (Rodrigues; Martinazzo, 2022). Estudos

comprovam que as plantas medicinais possuem ação contra vírus

respiratórios, bloqueando a progressão da doença em estágios iniciais e

reduzindo sintomas, complicações e efeitos colaterais, seja através de

extratos brutos ou ativos na forma pura (Carvalho; Tosta; Vicentini;

Simoni, 2023), uma dessas plantas é a erva-cidreira (Melissa officinalis) ou

melissa que tem despertado interesse durante a pandemia, merecendo

maior atenção e investigação. 

Nesse contexto, o presente artigo apresenta o potencial da Erva-Cidreira

(Melissa officinalis L.), no manejo da sintomatologia da COVID-19, bem

como, o uso por diferentes populações ao redor do mundo, incluindo o

Brasil.

Figura 1 - Melissa officinalis L.
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Melissa officinalis como possível recurso

terapêutico para o tratamento de COVID-

19

É uma planta terapêutica rica em componentes ativos orgânicos. A folha

da erva-cidreira contém uma variedade de compostos importantes, como

flavonoides, compostos fenólicos como o ácido rosmarínico, ácido caféico,

aldeído monoterpeno, glicosídeos de monoterpeno e triterpenos como

ácidos ursólico e oleanólico, e óleos essenciais que são os seus principais

constituintes ativos (Moradkhani et al., 2010). A composição química do

seu óleo essencial varia, mas há predominância do citral (isômeros

geranial e neral), representando 48% do óleo essencial, seguido pelo

citronelal com 39,47% e beta-cariofileno com 2,37%, entre outros, que

juntos totalizam 96% dos ingredientes do óleo (Meftahizade; Sargsyan;

Moradkhani, 2010). Esses compostos desempenham papéis importantes

nas propriedades medicinais e de saúde associadas à planta. Ressalta-se

que os ácidos hidroxicinâmicos, comumente expressos como ácido

rosmarínico, são biomarcadores de controle de qualidade

(Połumackanycz; Wesołowski; Viapiana, 2020).  

O consumo da erva tem sido associado a vários benefícios potenciais para

a saúde (Petrisor et al., 2022). Historicamente, a Melissa tem sido

reconhecida por seus efeitos sedativos e tranquilizantes, podendo

desempenhar um papel relevante no alívio de sintomas relacionados ao

estresse, sendo o efeito ansiolítico atribuído provavelmente aos

flavonoides presentes em suas folhas (Nawrot et al., 2022). Na revisão

realizada por Ullah e Hassan (2022), foi enfatizado que a Melissa

officinalis L. apresenta marcantes propriedades antioxidantes, as quais

têm o potencial de atenuar o estresse oxidativo no organismo. Além disso,

o extrato aquoso da planta foi identificado como possuidor de

propriedades neuroprotetoras, sugerindo sua eficácia na proteção

cerebral. A revisão também apontou que formulações derivadas da

Melissa demonstraram efeitos bacteriostáticos, antimicrobianos e

antivirais, sendo objeto de estudos para potencial aplicação no combate a

infecções virais. Quanto ao óleo essencial da Melissa, observou-se

atividades anti-inflamatórias, justificando sua utilização tradicional no

tratamento de condições inflamatórias. 

Essa ampla gama de propriedades biológicas deve-se à sua composição

química sugerindo que a erva-cidreira tem potencial para ser utilizada em

uma variedade de condições de saúde, indo além do tratamento da

ansiedade. 

A M. officinalis L. tem sido estudada por seus

efeitos antivirais contra vários vírus, incluindo

aqueles que causam problemas respiratórios,

como o vírus da Influenza A e B e o SARS-CoV-

2, sugerindo sua potencial eficácia no

gerenciamento dos sintomas da COVID-19

(Patel et al., 2021; Behzadi et al., 2023). Esta

erva medicinal tem sido considerada uma

abordagem complementar eficaz para

fortalecer o sistema imunológico e auxiliar na

proteção contra infecções virais, como o

coronavírus, especialmente em grupos

vulneráveis, como idosos e indivíduos

imunocomprometidos. As propriedades anti-

inflamatórias da Melissa officinalis

desempenham um papel multifacetado no

tratamento da COVID-19, podendo ajudar a

modular a resposta inflamatória exacerbada

associada a formas graves da doença (Islam et

al., 2022).

Devido seu potencial como agente antiviral

contra outros vírus, a planta tem sido

pesquisada quanto aos compostos bioativos

antivirais que podem ser úteis no combate à

COVID-19 (Zam et al., 2022). Experimentos in

sílico sugerem que a M. officinalis L. possui

compostos bioativos que demonstraram

afinidade de ligação e estabilidade em relação

à protease principal e proteína "spike" do

SARS-CoV-2 (Prasanth et al., 2021). 
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Figura 2. Potencial da Erva-Cidreira (Melissa officinalis L.) nos sintomas da COVID-19. Fonte: Os próprios autores;
Ilustração: Joanna Freitas Rocha.

Compostos presentes na M. officinalis L., como a quercetina, ácido rosmarínico e luteolina (Figura 2), podem regular a flora

intestinal e modular a resposta imunológica após a infecção pelo SARS-CoV-2 uma vez que apresentam potencial para inibir a

ligação do vírus às células intestinais, contribuindo para a redução de sintomas gastrointestinais e para a regulação do

sistema imunológico (Chen; Lv; Xu; Deng, 2021). Além disso, a erva destaca-se por suas propriedades imunomoduladoras,

detoxificantes, antitussígenas e antipiréticas, sendo recomendada pela Medicina Persa no manejo dos sintomas da COVID-19

(Mohammadi Kenari et al., 2021). 

Em diversas comunidades ao redor do mundo, incluindo o Peru, Tailândia, Nepal e Turquia, o uso de plantas medicinais, como

a Melissa officinalis L., tem sido amplamente explorado para prevenção e tratamento da COVID-19 (Silva et al., 2023).

Estudos realizados nessas regiões mostram que muitas pessoas recorrem a essas plantas para aliviar a ansiedade e sintomas

dos tratos respiratório e gastrointestinal, semelhantes aos da doença. 

Medicinae Plantae, Fortaleza, v. 1, n. 2, 2024



32

CONSIDERAÇÕES FINAIS

A M. officinalis L., com suas propriedades anti-inflamatórias, antioxidantes e antivirais, surge como uma candidata

promissora para auxiliar no tratamento da COVID-19 (Akbulut, 2021; Villena-Tejada et al., 2021). Sobretudo o estresse

oxidativo desencadeado pela infecção viral que desempenha um papel crucial no ciclo de vida dos vírus e na progressão das

doenças virais, afetando o sistema imunológico do hospedeiro. Foi comprovado que a Melissa tem propriedades

antioxidantes que contribuem para o seu potencial antiviral, ajudando a controlar a inflamação induzida pelo SARS-CoV-2

principalmente nas fases iniciais da infecção (Behzadi et al., 2023).

Em pacientes com COVID-19, a ativação das vias antioxidantes, como a Nrf2, tem demonstrado reduzir significativamente a

gravidade das tempestades de citocinas. Considerando que os pulmões e as vias aéreas são os principais alvos da infecção

pelo SARS-CoV-2, a administração de óleos essenciais, como os derivados da M. officinalis L., por inalação pode proporcionar

benefícios diretos nessas regiões. Essa abordagem oferece uma oportunidade para os óleos essenciais interferirem na ligação

entre as proteínas spike do vírus e seus receptores nos pulmões, uma vez que os vírus envelopados são sensíveis a esses

compostos (Elsebai; Albalawi, 2022). 

Investigações adicionais são fundamentais para validar a eficácia e segurança do uso da Melissa officinalis L. como uma

abordagem terapêutica complementar no contexto das doenças virais, sobretudo na COVID-19.

Os efeitos antivirais da erva-cidreira no gerenciamento dos sintomas da COVID-19 são promissores, evidenciando sua

capacidade de atuar contra o vírus SARS-CoV-2 especialmente na fase inicial da infecção, visando aproveitar ao máximo seus

efeitos benéficos. Os principais mecanismos de ação da erva-cidreira contra o coronavírus incluem suas propriedades

antioxidantes, anti-inflamatórias e antivirais, que contribuem para diminuir o estresse oxidativo, controlar a inflamação e

combater a replicação viral. A ativação de vias antioxidantes pode reduzir a gravidade das tempestades de citocinas,

controlando a resposta inflamatória. A inalação de óleos essenciais da planta pode interferir na ligação viral nos pulmões.

Além disso, seu uso para aliviar a ansiedade durante a pandemia destaca seu potencial no manejo dos impactos psicológicos

da doença.

Embora a erva-cidreira apresente atividades anti-inflamatórias e uma ampla gama de propriedades biológicas, é crucial

realizar mais estudos in vitro e in vivo, incluindo ensaios clínicos, para validar a eficácia e segurança do uso da erva-cidreira no

tratamento da COVID-19 a longo prazo. É fundamental ressaltar que mesmo sendo uma opção terapêutica natural e

complementar no combate à COVID-19, seu uso deve ser cuidadoso e racional, sob orientação de profissionais de saúde, para

evitar efeitos indesejáveis e interações medicamentosas adversas.
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Registros etnobotânicos citam os vários usos desta planta,

sobretudo o emprego de sua casca, para curtimento de peles,

por seu elevado teor de taninos, e o aproveitamento da

madeira muito pesada e dura, considerada uma das mais

resistentes do Brasil, em vigamentos na construção civil e

dormentes para estradas de ferro, ressaltando sua resistência

ao esmagamento e aos agentes físicos e biológicos, referindo-

se ainda a sua imputrecibilidade mesmo em contato com o

solo e com a água (Bandeira, 2002; Aguiar-Galvão et al.,

2018).

Estudos etnofarmacológicos referem o uso da casca do tronco

desprovida de súber, ou seja, a entrecasca, como um dos

remédios vegetais de uso ginecológico mais frequente e mais

antigo utilizado em medicina popular do Nordeste do Brasil

(Domingos; Silva, 2020).

Têm-se registros de seu emprego no tratamento por via

oral de doenças do aparelho respiratório, do aparelho

urinário, nas hemoptises, metrorragias e diarreias, sob a

forma de infuso ou decocto. A planta tem excelente

reputação popular no tratamento caseiro das sequelas

pós-parto, e de ferimento da pele e na boca, usando-se

concomitantemente, por via oral e por via tópica (Silva;

Agra; Queiroz, 2018).

Popularmente conhecida como Aroeira-do-Sertão e Aroeira-

Preta, Myracrodruon urundeuva Allemão, Anacardiaceae, é

uma árvore encontrada no Brasil, principalmente na

vegetação semi-árida do Nordeste, Oeste da Bahia, Minas

Gerais e São Paulo, sul de Mato Grosso do Sul, Mato Grosso e

Goiás, preferencialmente em regiões mais quentes (Silva;

Agra; Queiroz, 2018) (Figura 1).

Partes usadas

1 - Faculdade de Farmácia, Universidade de Fortaleza

Wellyda Rocha Aguiar-Galvão (1) - https://orcid.org/0000-0003-0333-7584

2 - Faculdade de Farmácia, Odontologia e Enfermagem - Universidade Federal do Ceará

É uma das plantas mais usadas na medicina popular no

nordeste do Brasil como anti-inflamatória, cicatrizante e

antiúlcera (Rao; Viana; Menezes; Gadelha, 1987; Pereira

et al., 2014).

Os extratos hidroalcóolico e aquoso da entrecasca

foram submetidos a ensaios farmacológicos não-

clínicos, tendo mostrado evidente efeito anti-

inflamatório, analgésico, cicatrizante e antiúlcera,

aliado à comprovada ação anti-histamínica e

antibradicinínica. Ensaios toxicológicos demonstraram

que esses extratos são praticamente destituídos de

efeitos tóxicos por via oral, e apontam a favor da

ausência de efeitos teratogênicos da planta (Bandeira,

2002; Aguiar-Galvão et al., 2018). 

A ÁRVORE ADULTA

Atividades farmacológicas da planta adulta
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A atividade terapêutica da planta depende da presença de

um complexo fitoterápico ao invés de simplesmente um

princípio ativo. Destacam-se como principais constituintes

químicos ativos chalconas diméricas – urundeuvinas A, B e C

e taninos. Importante destacar que as urundeuvinas foram

primeiramente descritas nesta espécie como marcadores

químicos, bem como que o teor de polifenóis totais neste

farmacógeno é de 8,24 % (Viana; Matos; Bandeira; Rao,

1997).

Essa utilíssima árvore tem sido usada de forma predatória e

está ameaçada de extinção na categoria vulnerável,

tornando-se escassa em todas as áreas de ocorrência

(Monteiro et al., 2012). Visando uma proposição para

conservação da espécie, foram realizados estudos

agronômicos integrados aos estudos farmacológicos e

químicos, os quais demonstraram que a espécie cultivada e

em desenvolvimento (brotos e renovos), mantém suas

características genéticas quanto à atividade farmacológica,

e que produz qualitativamente os mesmos constituintes

farmacologicamente ativos da entrecasca, ou seja, as

chalconas diméricas urundeuvinas A e B e os taninos

(polifenóis) (Aguiar-Galvão et al., 2018).

36

OS BROTOS (PLANTA CULTIVADA)

Dessa forma, os estudos foram conduzidos para comprovar

essa hipótese, de modo que foi estabelecido que os brotos

com 40 cm possuem os mesmos constituintes

farmacologicamente ativos da entrecasca: chalconas

diméricas e taninos, reafirmando que é possível substituir a

entrecasca pelos brotos com 40 cm de altura no preparo de

fitoterápicos (Souza et al., 2007).

Estudos clínicos preliminares em pacientes com úlcera

péptica e em pacientes com cervicite e ectopia, utilizando-

se as preparações farmacotécnicas elixir de aroeira e creme

vaginal de aroeira, respectivamente, apoiam a sua utilização

clínica nestas patologias (Campos, 2008).

Constituintes químicos da entrecasca

No modelo de úlcera gástrica induzida por etanol, a

administração oral dos extratos fluidos da entrecasca,

caule, folhas dos brotos e o extrato fluido composto da

mistura entre caule e folhas na proporção 1:1 preveniu o

aparecimento de lesões na mucosa gástrica. Esses

achados confirmam o efeito gastroprotetor dos

extratos de M. urundeuva (Aguiar-Galvão et al., 2018). 

Atividades farmacológicas da planta cultivada

Ainda, avaliou-se a atividade anti-inflamatória dos

extratos acima citados por meio do modelo edema de

orelha induzido pela múltipla aplicação do óleo de

Croton, evidenciando pronunciado efeito anti-

inflamatório, observado por meio da redução

significativa da espessura das orelhas dos animais. 

As atividades gastroprotetora e anti-inflamatória dos

extratos fluidos dos caules e folhas dos brotos foram

devidamente comprovadas e comparadas ao extrato

fluido da entrecasca, reafirmando que é possível

substituir a entrecasca pelos brotos com 40 cm de

altura.

Constituintes químicos dos brotos

Foram caracterizados, no caule dos brotos, chalconas

diméricas urundeuvina A e B no caule dos brotos, além

de derivados e isômeros da Urundeuvina A. Nas folhas

dos brotos, os flavonoides agathisflavona e os

polifenóis tri, tetra, penta e hexagaloil hexosídeo foram

identificados, assim como ácido gálico (Aguiar-Galvão

et al., 2018). Em todas as partes dos brotos foram

caracterizados os taninos. Esses achados evidenciam o

complexo fitoterápico presente nos brotos de M.

urundeuva (Aquino et al., 2019).
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A utilização dos brotos (planta jovem) é uma medida que minimiza o problema do fornecimento de matéria-prima vegetal

potencialmente deficitário devido a tendências de extinção, além de contribuir para a preservação dos exemplares adultos,

por dispensar o uso de seus farmacógenos adultos, aproveitando o aporte de extratos quali e quantitativamente

padronizados vindos das plantas jovens

Evidencia-se, portanto, a grande importância desta espécie para as Farmácias Vivas e Fitoterapia. A informação da

comprovação científica de que os brotos de Myracrodruon urundeuva podem substituir a entrecasca como matéria-prima

para a preparação de fitoterápicos poderá contribuir para diminuir o antropismo predatório pela coleta das cascas da árvore

adulta e a garantia do uso sustentável da planta, bem como servir de exemplo de preservação de biodiversidade da

caatinga.

Fonte: CEPLAMT/UFMG, 2016

A utilização dos brotos (planta jovem), em detrimento da utilização das entrecascas (plantas adultas), é uma das chaves

estratégicas de enfrentamento às questões ecológicas envolvidas na produção de medicamentos à base de drogas vegetais.

CONSIDERAÇÕES FINAIS
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Aloe vera (Figura 1) pertence à família

Asphodelaceae, e é uma das mais de 400 espécies

conhecidas do gênero Aloe, algumas das quais têm

propriedades farmacológicas reconhecidas

(Stevens, 2017; Sadoyu et al. 2020; Khyati et al.

2022). Aloe vera (L.) Burman. f., cuja sinonímia é

Aloe barbadensis Miller, conhecida no Brasil como

babosa (Brasil, 2021), é uma espécie importante

em termos de aplicações em saúde, e tem sido

usada na medicina tradicional há bastante tempo

(Wu; Zhang; Lv; Yu; Shi, 2021; Jangra; Sharma;

Sihang; Chookar, 2022; Khyati; Bhupendra; Arvind,

2022). Entre as atividades farmacológicas

identificadas encontram-se propriedades

antibacterianas, antissépticas, anti-inflamatórias e

laxantes (Brasil, 2021; Sadoyu et al. 2021;  Jangra ;

Sharma; Sihang; Chookar, 2022; Khyati Bhupendra;

Arvind, 2022). 

Aloe vera: uso e precauções

1 - Programa de Pós-Graduação em Administração e Gestão da Assistência Farmacêutica (PPG GAFAR), Faculdade de Farmácia, Universidade
Federal Fluminense (UFF); 2 - Programa de Pós-Graduação em Ciências Aplicadas a Produtos para Saúde (PPGCAPS), Faculdade de Farmácia, UFF;
3 - Instituto de Biologia, UFF.

FITOVIGILÂNCIA

Figura 1 - Aloe vera (L.) Burman. f. (sin.  Aloe barbadensis Miller). 

Fonte: Arquivo do Horto de Plantas Medicinais FJA Matos, UFC.

A babosa apresenta composições químicas diferenciadas entre o gel e o látex que compõem as suas folhas. O gel, mais

transparente, contém proteínas, aminoácidos, lipídeos, enzimas, vitaminas, ácidos inorgânicos, como o ácido salicílico,

carboidratos, saponinas entre outros componentes (Khyati Bhupendra; Arvind, 2022; Jangra ; Sharma; Sihang; Chookar,

2022; Altinkaynak; Haciosmanoglu; Ekremoglu; Hacioglu; Özdemir, 2023). O látex, de coloração amarelada, contem

derivados da 1,8 diidroxiantraquinona e seus glicosídeos (Jangra Jangra ; Sharma; Sihang; Chookar, 2022, 2022). O gel de

Aloe vera é prescrito como tratamento tópico para feridas, queimaduras e outros problemas de pele (Brasil, 2021;

Bernstein Akram; Yaniv-Bachrach; Daniyal, 2021). 

Sharma e colaboradores (2022), estudaram a utilidade de produtos tópicos a base de Aloe vera no tratamento de

queimaduras, observando que o uso destes produtos demonstrou tempo de cicatrização, em queimaduras de segundo grau,

significativamente mais rápido em comparação com outros tratamentos como desbridamento de feridas e limpeza em água

morna com sabão, solução salina e esfregação com PVP-I. Entre os comparadores utilizados nos estudos incluídos na

metanálise estavam, por exemplo, a sulfadiazina de prata 1% e gaze impregnada com parafina e clorhexidina a 0,5%.
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Em seu trabalho de revisão, Sadoyu e colaboradores

(2021) observaram que o uso na prevenção da

flebite por infusão de segundo grau e flebite

induzida por quimioterapia foi sustentado por

evidências altamente sugestivas. No entanto, para

as outras 42 indicações apresentadas, as evidências

eram fracas, sugerindo a necessidade de

desenvolvimento de estudos mais robustos. Os

autores reforçam que a maioria das evidências foi

limitada pelo pequeno tamanho da amostra e pela

baixa qualidade metodológica. 

No Brasil, produtos de uso tópico à base de Aloe

vera estão autorizados como fitoterápico para

cicatrização. Embora esse uso seja considerado bem

tolerado, há relatos na literatura de dermatite de

contato e sensação de queimação após o uso tópico

do gel, que podem estar associados à presença de

resíduos de antraquinonas. Assim, o Formulário de

Fitoterápicos da Farmacopéia Brasileira (Brasil,

2021) alerta para a contraindicação do uso destes

produtos em pessoas com hipersensibilidade a

outras plantas da mesma família ou a qualquer

componente das formulações à base de Aloe vera.

Também alerta para a contraindicação de uso

durante a gestação, lactação e para menores de 18

anos, devido à falta de dados adequados que

comprovem a segurança nessas situações. No

entanto, Bernstein e colaboradores (2021),

apontam que o uso tópico do gel de Aloe Vera é

considerado seguro durante a gravidez, sem efeitos

adversos ligados à gestação conhecidos (Bernstein;

Akram; Yanib-Bachrach; Daniyal., 2021). 

Embora o uso oral da Aloe vera seja apontado em estudos

descritos na literatura (Cuzzolin et al., 2010; Panahi; Khedmat;

Valzadegan; Mohtashami; Sahebkar, 2015) e aprovado em outros

países, no Brasil, em 2011, a Agência Nacional de Vigilância

Sanitária (ANVISA) proibiu o uso da Aloe vera na produção de

alimentos e bebidas, ficando autorizado apenas seu uso como

aromatizante em cosméticos e produtos de limpeza, além dos

fitoterápicos de uso tópico (Brasil, 2011). 

Essa proibição está de acordo com diversos estudos que têm

levantado preocupação sobre a segurança de seu consumo,

sobretudo na forma oral, em função dos vários componentes

ativos presentes na planta (Wu; Zhang; Lv; Yu; Shi, 2021; Jangra;

Sharma; Sihag; Chhokar, 2022). Em revisão sistemática sobre os

potenciais efeitos nocivos da Aloe vera, Jangra e colaboradores

(2022) apontam que são necessários mais estudos sobre estes

efeitos. Os autores relacionam alguns destes efeitos adversos à

Aloína, principal componente ativo da planta, uma antraquinona

que, quando metabolizada pela flora intestinal, origina a

antraquinona aloe-emodina, que é associada a efeitos

carcinogênicos, genotóxicos, nefrotóxicos e purgativos. Os vários

alcaloides e polissacarídeos encontrados na planta também têm

sido associados a hepatotoxicidade e infertilidade masculina,

respectivamente. Estudos também sugerem que o uso oral de

derivados da Aloe vera deve ser evitado durante a gravidez

(Bernstein; Akram; Yaniv-Bachrach; Daniyal., 2020).
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Avaliação da qualidade dos óleos obtidos
da Cannabis sativa L.

A Cannabis sativa L. (Figura 1) é conhecida por sua

complexa composição química, destacando-se o

Delta-9-Tetra-Hidrocanabidiol (THC) e o Canabidiol

(CBD). Esses componentes têm despertado grande

interesse na medicina contemporânea devido ao seu

potencial terapêutico em uma variedade de

condições, especialmente aquelas de natureza

psíquica e neurológica, como dor crônica, epilepsia,

doença de Alzheimer e depressão (Sampaio et al.,

2021; Guimarães et al., 2024).

Para atender à demanda crescente por fitoterápicos à base de CBD, a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA)

estabeleceu novas regulamentações em 2019 para o cultivo da cannabis para fins medicinais e científicos. Sob essas normas,

empresas e associações de pacientes podem solicitar autorização para cultivar a planta, desde que atendam a uma série de

requisitos rigorosos estabelecidos pela agência (ANVISA, 2019; Rasterly, 2023).
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As associações de pacientes interessadas em cultivar a Cannabis sativa L., devem elaborar projetos detalhados que

descrevam todo o processo de produção, desde a aquisição das sementes até a fabricação dos medicamentos. É essencial

que essas associações tenham uma equipe qualificada, incluindo médicos, farmacêuticos e agrônomos, para garantir a

qualidade dos produtos (ANVISA, 2019). Além disso, a produção de medicamentos à base de cannabis deve seguir as Boas

Práticas de Fabricação (BPF) estabelecidas pela ANVISA (ANVISA, 2019), garantindo a qualidade e a segurança dos

produtos. A dosagem dos extratos de cannabis medicinal é crucial para sua eficácia, dada a variabilidade nas concentrações

de fitocanabinoides nos extratos (Rasterly, 2023).

Figura 1 - Cannabis sativa L.
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O óleo de CBD é um dos produtos mais utilizados, disponível em diferentes concentrações e usado para tratar uma

variedade de condições médicas. Além disso, há diversos outros produtos à base de cannabis disponíveis no mercado (Ware;

Adams; Guy, 2005). No Brasil, a regulamentação da ANVISA estipula que os medicamentos à base de cannabis não devem

conter mais que 0,2% de THC, garantindo a conformidade com os limites legais e a qualidade dos produtos (ANVISA, 2019;

Oliveira, 2023).
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A avaliação da qualidade desses produtos é fundamental, considerando as modificações frequentes realizadas pelas

associações, como diferentes métodos de extração e escolha de excipientes (matriz). Técnicas analíticas robustas são

necessárias para quantificar os principais canabinoides, como CBD e THC, e seus precursores, devido às variações nas

condições de armazenamento e processamento (Lewis et al., 2017; Dantas et al., 2023). Principalmente pelo fato de que

não há atualmente uma monografia compendial para avaliação dos canabinoides, sendo os métodos desenvolvidos e

validados pelos próprios fabricantes (Dantas et al., 2023).

Além disso, essas avaliações tornam-se essenciais devido às adaptações realizadas pelas associações, como variações na

forma de extração, tempo e temperatura, durante a produção de seus produtos. Outra modificação comum é a escolha do

excipiente (matriz) para diluir o óleo da Cannabis sativa L., que pode incluir MCT (triglicerídeos de cadeia média), óleo de

coco ou azeite de oliva extravirgem (Rasterly, 2023).

O uso de técnicas cromatográficas e analíticas é crucial para separar e isolar as

substâncias presentes nos extratos vegetais, fornecendo informações valiosas sobre a

composição química, princípios ativos e possíveis compostos tóxicos. Um estudo

conduzido por Rasterly (2023) desenvolveu e validou um método analítico para avaliar

a qualidade e estabilidade do CBD e do THC em diferentes óleos da Cannabis Sativa L.

provenientes de duas associações brasileiras, que utilizavam diferentes excipientes.

Este método empregou cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) com detector

de arranjo de diodos (DAD), utilizando uma coluna C18 de 250 x 4,6 mm e partículas

de 5 µm. Os resultados do estudo foram promissores em relação aos parâmetros de

validação, conforme recomendação da ANVISA (ANVISA, 2017), permitindo uma

avaliação qualitativa e quantitativa dos fitocanabinoides.

Devido à complexidade da matriz, é necessário o uso de técnicas cromatográficas líquidas ou gasosas, como

espectrofotometria UV-Visível (DAD), espectrometria de massas (MS e MS-MS) e ressonância magnética nuclear (RMN).

Essas abordagens são essenciais para identificar os constituintes das plantas e analisar sua qualidade, proporcionando

informações detalhadas sobre a estrutura química dos componentes da amostra (Mukherjee, 2002; Liang; Xie; Chan, 2004;

Souza-Moreira; Salgado; Pietro, 2008).
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Cannabis sativa Linnaeus (C. sativa L.) é uma planta anual, da

família Cannabaceae, originária da Ásia Central, e uma das

espécies domesticadas mais antigas do mundo, cultivada desde os

trópicos até próximo do Círculo Polar Ártico (Long; Wagner;

Demske; Leipe; Tarasov, 2017; Hurgobin et al, 2021), e uma das

fontes vegetais mais antigas de alimentos (sementes), fibras

têxteis (caule) e medicamentos (metabólitos secundários em

óleos essenciais) (Anderson; Pearson; Kjelgren; Brym, 2021).

C. sativa é uma planta principalmente dióica, possui flores

femininas e masculinas em plantas diferentes, e ocasionalmente

monóica, com flores hermafroditas ou femininas e masculinas na

mesma planta (Petit et al., 2020; Punja; Holmes, 2020; Romero;

Peris; Vergara; Matus, 2020). Na fase vegetativa, as plantas

possuem características semelhantes, dificultando a distinção

entre masculinas e femininas, no entanto, os genótipos femininos

têm tendência a florescer mais tardiamente, naturalmente no final

do verão quando ocorre aumento da duração da noite, e

geralmente são mais robustas que as masculinas, que são mais

altas (Hesami et al., 2020) (Figura 1).
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Cannabis sativa L. e a produção do canabidiol

Figura 1 - Aspectos gerais da Cannabis sativa L.
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Figura 2 - Fórmula molecular do Canabidiol

As flores femininas e masculinas são notavelmente distintas em suas estruturas. As flores masculinas são cobertas por

sacos de pólen(Figura 1) e as flores femininas (Figura 1) são densamente formadas nas axilas superiores dos ramos,

intercaladas com brácteas folhosas (Raman; Lata; Chandra; Khan; Elsohly., 2017). Nas flores e folhas femininas ocorre a

biossíntese da maior parte de canabinoides (Meijer, 2014).

C. sativa é uma espécie quimicamente complexa baseada nos seus numerosos constituintes naturais, que contém uma

classe única de compostos terpenofenólicos (canabinóides ou fitocanabinóides) (Chandra; Lata; Elsohly; Walker; Potter,

2017). Os canabinóides são metabólitos secundários produzidos em tricomas glandulares (Figura 1), sendo identificados

mais de 120 (Braich; Baille; Jewell; Spangeberg; Cogan, 2019; Kovalchuk et al., 2020), de um total de total de 565

compostos identificados. O delta - 9 - tetrahidrocanabinol (THC) e o canabidiol (CBD) (Figura 2), formam uma proporção

substancial do conteúdo global de canabinóides e são considerados canabinóides principais (Pagano et al., 2022; Zawatsky;  

Mills-Huffnagle; Augusto; Vrana; Nyland, 2024).
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O THC é o principal constituinte responsável pelos efeitos psicoativos/intoxicante da planta, mas também dispõe de

benefícios terapêuticos (Boggs; Nguyen; Morgenson; Taffe; Ranganathan, 2018; Gibson et al., 2024). O CBD, é um isômero

do THC (Andre; Hausman; Guerreiro, 2016), encontrado comumente em formulações na forma de óleo, que é extraído da

planta e misturado com óleo excipiente ou álcool, sendo então processado como cápsulas de gelatina, solução oral, spray

bucal ou gotas sublinguais, usado terapeuticamente em uma série de doenças, como Alzheimer, glaucoma, lesão cerebral

traumática e de medula espinhal, náuseas induzidas por quimioterapia, dor crônica, câncer, doença de Huntington, doença

de Parkinson, epilepsia, espasticidade da esclerose múltipla, síndrome de Tourette, esclerose lateral amiotrófica, distúrbios

do sono, transtorno de estresse pós-traumático e esquizofrenia (Assadpour et al., 2023) (Figura 2).

BIOSSÍNTESE DO CANABIDIOL 

A biossíntese de canabidiol em plantas ocorre em órgãos especializados, são os tricomas glandulares com pedúnculo

capitado, que consiste de duas partes: a glândula (cabeça) e o caule (Figura 1) (Hesami et al., 2020, Jin; Dai; Xie; Chen,

2020; Hurgobin et al., 2021).

Quase todas as partes aéreas das plantas de C. sativa são cobertas de tricomas, mas a maior densidade está em flores e

folhas femininas não fertilizadas, por esse motivo, para a produção do CBD são recomendadas plantas exclusivamente

femininas, pois as plantas masculinas produzem quantidades menores de CBD e podem polinizar as flores femininas que

desviam recursos da produção de CBD para o desenvolvimento de sementes. A biossíntese de CBD pode ser influenciada por

fatores bióticos ou abióticos. O fotoperíodo (horas de luz em um período de 24 horas) desempenha funções importantes na

determinação da morfologia da planta e do perfil canabinóide (Magagnini Grassi; Kotiranta, 2018). A floração é estimulada

em fotoperíodo de dias curtos, menores que 12 horas de luz por dia, assim como a densidade e o tamanho dos tricomas

glandulares nas brácteas perigonais que envolvem o ovário durante o desenvolvimento da flor (Ahrens; Llewellyn; Zheng,

2024). Posteriormente, ocorre a transição da cor da resina dentro das cabeças glandulares em maturação dos tricomas,

passando de seu estado inicial transparente ou translúcido para uma aparência opaca, branca leitosa (Figura 1),

representando a maturação e transformação química de metabólitos secundários. Os estigmas das flores também mudam da

cor amarelo esbranquiçado para marrom avermelhado à medida que as inflorescências amadurecem/senescem (Chandra;

Lata; Elsohly; Walker; Potter, 2017).

As mudanças na coloração dos tricomas e do estigma das flores femininas determinam o momento de colheita da C. sativa,

sendo ideal quando os tricomas estão de cor branco leitosos e os pistilos de cor laranja (Figura 1). As colheitas acontecem

semanalmente, e as plantas são cortadas na base e suspensas para secar em um ambiente quente e desumidificado, ou

liofilizadas em procedimentos mais tecnificados, as flores e brácteas são separadas e retiradas do caule, que é descartado. A

extração pode ocorrer com o uso de solventes ou hidrodinâmica, em técnicas tradicionais como maceração ou técnicas

modernas como extração com fluido supercrítico, assistida por microondas, ou por ultrassom (Lazarjani; Young; Kebede;

Seyfoddin, 2021).
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O cultivo em ambiente controlado de temperatura, umidade e por meio de iluminação artificial, com rigorosos protocolos,

são recomendados para produção de fenótipos de C. sativa contendo os perfis de CBD desejados. Inclusive essa é a forma de

cultivo obrigatória para plantas cujo CBD compõe o medicamento comercial indicado para epilepsia, o que garante a

uniformidade, a constância de produção e a rastreabilidade de todos os detalhes de cultivo, que são rigorosamente

documentados (Chandra; Lata; Elsohly; Walker; Potter, 2017). 

COMO AUMENTAR E MANTER A QUALIDADE NA PRODUÇÃO DO CANABIDIOL?

Em cultivo de campo aberto ou cultivo protegido, principalmente em regiões mais quentes, pode-se inserir um sombrite na

direção do sol poente ou cobrir a estrutura de ambiente protegido, para reduzir o período luminoso, com pelo menos 12 horas

de escuro, induzindo a floração para a produção de CBD (Peterswald et al., 2023).

 Outra forma de manter a qualidade na produção de CBD é com a propagação (ou micropropagação) por clones de plantas

femininas quimiotípicas de CBD e de variedades autoflorescentes ou hibridas de C. sativa com C. ruderalis (floresce como

resultado da idade, e não das condições de luz), que não são sensíveis à duração do dia e começam a florescer quando tem

apenas aproximadamente 2 semanas de idade, independentemente da duração do dia (Malabadi et al., 2023; Stephen et al.,

2023).
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