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    Apresentação




    O livro que se apresenta agora teve origem na pesquisa conduzida pelo autor, orientado pela Professora Stela Maris Kuze Rates e Co-orientada pelo Professor Mauro Silveira de Castro. Dissertação essa que foi defendida e aprovada na Universidade Federal do Rio Grande do Sul, no programa de Pós-graduação em ciências farmacêutica no primeiro semestre de 2016.




    O uso das plantas medicinais é tradição no mundo todo e, no Brasil, especialmente dada a situação socioeconômica da nossa sociedade, não seria diferente. Também, são realizados quase incontáveis números de procedimentos cirúrgicos e diagnóstico-terapêuticos nos hospitais e clínicas brasileiros.




    Diante disso, esta obra procurou demonstrar que o uso das plantas medicinais e produtos fitoterápicos devem ser alvo de preocupação nos pacientes que serão submetidos a cirurgias. Para tal, o autor desdobrou-se em entrevistar pessoas minutos antes de partir para o procedimento cirúrgico dando, assim, oportunidade ao profissional e ao paciente de trocarem informações que poderiam ser valiosas no futuro breve.




    É discutida também toda legislação pertinente e as barreiras para identificação adequada das plantas citadas, uma vez que cada região do Brasil (e até de um mesmo estado) pode chamar a mesma planta por nomes populares diferentes.




    Ao final, discutem-se estratégias para melhoria e aumento da segurança do paciente no contexto peri operatório e os devidos ajustes no processo de trabalho que os centros cirúrgicos podem lançar mão.


  




  

    1. Introdução e objetivos




    A natureza tem sido uma importante fonte de substâncias e compostos úteis nos tratamentos de saúde e as plantas medicinais (as definições usadas neste trabalho estão no Anexo 1) ou seus derivados fazem parte de muitos sistemas tradicionais para obtenção de cura (WONG; TOWNLEY, 2011).




    Hoje em dia, ainda que o uso de medicamentos seja a principal forma de tratamento das doenças, percebe-se aumento no consumo de plantas medicinais ao redor do mundo. Algumas razões podem ser elencadas para este fenômeno, como o alto custo do tratamento medicamentoso, a falta de acesso às assistências médica e farmacêutica e a concepção de parte da sociedade de que produtos naturais são opções mais saudáveis e seguras (BOLETIM PLANFAVI, 2014).




    A maioria dos produtos derivados de plantas são produtos que podem ser adquiridos sem prescrição médica ou são remédios caseiros, os quais são incorporados em práticas de autocuidado e autoadministração, e, em geral, são usadas concomitantemente aos medicamentos, sejam estes prescritos ou não (VEIGA JUNIOR, 2008).




    No entanto, grande parte dos pacientes não revela o uso destes produtos aos profissionais de saúde nas consultas ou no preparo para procedimentos nas instituições de saúde (MEHTA et al, 2008). Este é um cenário favorável a eventos adversos, pois, ainda que os produtos derivados de plantas possam ajudar aos pacientes, eles também podem causar eventos adversos e envolverem-se em interações medicamentosas, assim como qualquer outro agente farmacologicamente ativo, necessitando, assim, de supervisão médica (GALLO et al., 2014).




    Interações medicamentosas entre fitoterápicos e outros medicamentos podem resultar em aumento de sangramento (BAJWA; PANDA, 2012), depressão excessiva do sistema nervoso central, hipoglicemia, hipotensão, aumento da chance de infecção relacionada a procedimento invasivo (ANG-LEE; MOSS; YUAN, 2001), toxicidade relacionada a fármacos de baixo índice terapêutico, como a digoxina, efeitos anticolinérgicos e outros.




    Os principais grupos de fármacos que interagem com produtos derivados de plantas são aqueles que agem no sistema nervoso central, sistema cardiovascular, anticoagulantes, antiagregantes plaquetários, antirretrovirais e os antibióticos sistêmicos (TSAI et al., 2012). Este cenário deve ser considerado relevante especialmente nos casos associados à alta morbidade, como procedimentos cirúrgicos, por exemplo.




    Anestesistas e cirurgiões devem familiarizar-se com os efeitos das plantas medicinais e devem questionar especificamente sobre o uso deste tipo de tratamento nas oportunidades de entrevista e avaliação pré-operatórias (GALLO et al., 2014). Hodges e Kam (2002) e outros autores, como Ang-Lee; Yuan e Moss (2010) sugerem que o uso de produtos derivados de plantas deve ser suspenso duas semanas antes do procedimento cirúrgico, quando não se tem informação farmacológica precisa da planta que permita melhor tomada de decisão.




    Estudos têm demonstrado prevalência de uso de terapias alternativas, incluindo plantas medicinais e fitoterápicos, que variam de 21 a 70% dos pacientes a serem submetidos a procedimento cirúrgico (DESTRO et al., 2006); (RISPLER; SARA, 2011). Alguns destes agentes podem estar relacionados a potenciais interações medicamentosas graves e levar à instabilidade hemodinâmica durante a cirurgia (TSAI et al., 2012).




    Assim, considera-se necessário identificar quais são os pacientes em uso de plantas medicinais ou fitoterápicos ainda no período pré-operatório. O conhecimento e a documentação do uso destes produtos podem ser essenciais na determinação de uma potencial interação planta-medicamento no período perioperatório (LEE et al., 2006).




    Também deve ser levado em conta que políticas e programas público-governamentais incluíram a fitoterapia no Sistema Único de Saúde (SUS) nos últimos anos, como a Política nacional de plantas medicinais e fitoterápicos (BRASIL, 2006a), a Política nacional de práticas integrativas e complementares no SUS (BRASIL, 2006b), o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterápicos (BRASIL, 2009a) a lista de Plantas de Interesse ao SUS(BRASIL, 2009b), a (M Portaria 886/2010, que institui a Farmácia Viva no âmbito do Sistema Único de Saúde (BRASIL, 2010a), o Formulário de Fitoterápicos da Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2011),e, mais recentemente, a Resolução da Diretoria Colegiada 26/14 (ANVISA, 2014a) e a Instrução Normativa 2/14 (ANVISA 2014b). Ainda que haja esforço governamental neste sentido, foi identificado apenas um estudo sobre o uso de fitoterapia e plantas medicinais em pacientes cirúrgicos realizado no Brasil (DESTRO et al., 2006).




    Desta forma, este trabalho teve como objetivo geral realizar estudo sobre a utilização de fitoterápicos, plantas medicinais e outros produtos à base de plantas, por parte dos pacientes a serem submetidos a procedimentos cirúrgicos em um hospital terciário de Porto Alegre.




    Os objetivos específicos foram: estimar a prevalência do uso de fitoterápicos, plantas medicinais ou outros produtos à base de plantas por pacientes a serem submetidos à cirurgia eletiva; Verificar a prevalência da identificação do uso de fitoterápicos, plantas medicinais ou outros produtos à base de plantas, antes do início do procedimento cirúrgico, por profissionais da saúde; Identificar se fitoterápicos, plantas medicinais ou outros produtos à base de plantas utilizados por pacientes a serem submetidos à cirurgia eletiva possuem risco potencial de influenciar complicações relacionadas aos sistemas cardiovascular ou nervoso central, nos períodos trans e pós-operatórios.


  




  

    2. Revisão bibliográfica




    2.1. Contexto de uso




    Há milhares de anos populações tanto do mundo ocidental quanto do oriental utilizam elementos da natureza para a cura de suas enfermidades, e as plantas medicinais e fitoterápicos estão entre estes elementos (WONG; TOWNLEY, 2011). Aproximadamente há 200 anos atrás, o primeiro composto puro e farmacologicamente ativo foi produzido a partir do ópio, extraído das sementes da Papoula (Papaver somniferum), o que ficou conhecido como morfina. Esta descoberta mostrou que compostos de origem vegetal podem ser purificados e administrados em dosagens precisas, com benefícios aos humanos e animais (ROUSSEAUX; SCHACHTER, 2003), (HARTMANN, 2007).




    Nos dias atuais, apesar do uso de medicamentos ter se tornado o principal meio de tratamento, especialmente após 1899 (COLLINS; OAKEY; RAMAKRISHNAN, 2011), o consumo de plantas medicinais em todo o mundo, inclusive no Brasil aumentou, devido a fatores como o alto custo dos tratamentos medicamentosos, a falta de acesso da população às assistências médica e farmacêutica e a tendência dos consumidores em utilizar produtos de origem natural (BOLETIM PLANFAVI, 2014).




    Além disto, os fármacos sintetizados industrialmente têm sido associados a efeitos adversos indesejáveis, a toxicidade e a ineficácia, além de outros problemas. Estes fatores, ao lado, por exemplo, do surgimento de novas doenças infecciosas, aumento dos casos de câncer e o aumento da prevalência de micro-organismos patogênicos multirresistentes, tem renovado o interesse na descoberta de moléculas vegetais com vistas ao desenvolvimento de novos medicamentos (AHMAD; AQIL; OWAIS, 2006).




    Com isto, é possível perceber que produtos derivados de plantas e, em analogia, derivados de outras formas naturais (como os fungos e os organismos e micro-organismos marinhos) ou análogos inspirados nestes, têm dado contribuições importantes para os medicamentos disponíveis comercialmente hoje. Exemplos disto incluem antibióticos como a penicilina e a eritromicina; o estimulante cardíaco derivado da Digitalis purpurea, digoxina; o ácido salicílico, precursor do ácido salicílico derivado de Salix spp.; a reserpina, um antipsicótico e anti-hipertensivo derivado da Rauwolfia spp.; e os antimaláricos, como a quinina, derivada da Cinchona e agentes hipolipemiantes, como a lovastatina, derivado de fungo (RISHTON, 2008), (SCHMIDT et al., 2008), (LI; VEDERAS, 2009).




    Informação publicada por Rates (2001) dá conta que dos 252 fármacos considerados básicos e essenciais pela OMS (Organização Mundial da Saúde) à época, 11% eram originários de plantas e aproximadamente um quarto eram fármacos sintéticos obtidos de precursores naturais.




    Ainda, mais de 60% dos fármacos anticâncer disponíveis no mercado ou em fase de testes têm como base produtos naturais e, de 177 medicamentos aprovados no mundo para o tratamento do câncer, mais de 70% ou tem como base produtos naturais ou são miméticos, os quais foram melhorados com química combinatória (BROWER, 2008).




    A OMS reconhece que, embora a medicina moderna esteja bem desenvolvida na maior parte do mundo, grande parte da população dos países em desenvolvimento depende da medicina tradicional para sua atenção primária, tendo em vista que 80% da população destes países utilizam práticas tradicionais nos seus cuidados básicos de saúde e 85% destes utilizam plantas ou preparações destas (BRASIL, 2006a).




    Na África, cerca de 90% da população depende da medicina tradicional para seus tratamentos de saúde e, na Índia, 70% da população. Na China, a medicina tradicional responde por cerca de 40% dos cuidados com a saúde e mais de 90% dos hospitais gerais do País possuem unidades focadas em medicina tradicional (WHO, 2002).




    É perceptível o aumento do interesse de pacientes, profissionais da área da saúde e de governos, tanto brasileiro quanto de outros países, sobre esta área nos últimos anos (ANG-LEE; MOSS; YUAN, 2001); (CHENG; HUNG; CHIU, 2002); (BRASIL, 2006a); (BRASIL, 2006b); (MUEDRA; MORENO, 2009); (BRASIL, 2009a); (BRASIL, 2009b); (MS, 2010); (BRASIL, 2011); (BAJWA; PANDA, 2012); (DEBBIE et al., 2012); (ANVISA, 2014a); (ANVISA 2014b).




    2.2. Regulamentação




    Notadamente na última década, houve grande esforço das entidades governamentais brasileiras no sentido de regulamentar, popularizar e ampliar o uso de fitoterápicos e de plantas medicinais de maneira segura. Em 2006, foi lançado o Programa Nacional de Políticas Integrativas e Complementares (PNPIC) que possui como diretriz o provimento do acesso a medicamentos fitoterápicos (BRASIL, 2006b). O Ministério da Saúde (MS), em 2008, lançou o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterápicos (PNPMF) (BRASIL, 2009a); em 2009, o MS publicou a Relação Nacional de Plantas Medicinais de Interesse do SUS (RENISUS) (BRASIL, 2009b); em 2010, a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) elaborou a Resolução de Diretoria Colegiada (RDC) nº 14, que estabeleceu os requisitos mínimos para o registro de medicamentos fitoterápicos, que fora revogada e substituída recentemente e, naquele mesmo ano, o MS publicou a Portaria 886/2010 de instituiu a Farmácia Viva no âmbito do SUS municipal (BRASIL, 2010a); em 2012, foi publicada a Relação Nacional de Medicamentos Essenciais – RENAME (BRASIL, 2013), contendo 12 fitoterápicos e, recentemente, em maio de 2014, a Diretoria Colegiada da ANVISA revisou a RDC para registro dos medicamentos fitoterápicos e criou o registro e a notificação de Produtos Tradicionais Fitoterápicos, revogando a RDC 14/2010 por meio da RDC 26/2014. Publicou também a Instrução Normativa 2/2014 (IN 2/14) que traz a “Lista de medicamentos fitoterápicos de registro simplificado” e a “Lista de produtos tradicionais fitoterápicos de registro simplificado” (ANVISA, 2014a); (ANVISA 2014b).




    Segundo Carvalho e colaboradores (2014), a RDC 26 de 2014, revisada pela ANVISA conforme determinado na PNPMF, buscou um aprimoramento da legislação nacional relacionada aos fitoterápicos e plantas medicinais. Revisões nos documentos da OMS e na legislação de países como Austrália, México, Canadá e da União Europeia foram realizadas e os pontos mais importantes foram incorporados na RDC. A nova normativa separou os fitoterápicos em duas categorias: Medicamento fitoterápico e produto tradicional fitoterápico (ANVISA, 2014a).




    Os medicamentos fitoterápicos, segundo as regras brasileiras vigentes, assim como todos os medicamentos, devem ser caracterizados pelo conhecimento da eficácia e dos riscos de seu uso, assim como pela reprodutibilidade e constância de sua qualidade.




    Segundo a redação da RDC 26 de 2014, a eficácia e a segurança dos medicamentos fitoterápicos podem ser comprovadas através de ensaios não clínicos e clínicos ou, no caso de registro simplificado, através da presença deste na IN 2/2014 ou nas Monografias de Fitoterápicos de Uso Bem Estabelecido da Comunidade Europeia (Community herbal monographs with well-established use) elaboradas pelo Comitê de Produtos Medicinais Fitoterápicos (Committe on Herbal Medicinal Products - HMPC) da European Medicines Agency (EMA).




    Também segundo a mesma resolução, a segurança e a efetividade dos produtos tradicionais fitoterápicos devem ser demonstradas através da comprovação de uso seguro e efetivo para um período mínimo de 30 anos, ou presença na Lista de produtos tradicionais fitoterápicos de registro simplificado, conforme IN 2/2014 ou ainda presença nas Monografias de Fitoterápicos de Uso Tradicional da Comunidade Europeia (Community herbal monographs with traditional use) elaboradas pelo HMPC do EMA.




    As empresas fabricantes de medicamentos fitoterápicos devem possuir Certificado de Boas Práticas de Fabricação (CBPF) para medicamentos, conforme RDC nº 17, de 16 de abril de 2010, que dispõe sobre as boas práticas de fabricação de medicamentos, ou suas atualizações; enquanto as empresas fabricantes de produtos tradicionais fitoterápicos devem possuir CBPF para medicamentos ou CBPF para produtos tradicionais fitoterápicos, conforme RDC nº 13, de 14 de março de 2013, que dispõe sobre as boas práticas de fabricação de produtos tradicionais fitoterápicos, ou suas atualizações (ANVISA, 2014a).




    Em 2012, o Brasil possuía 382 fitoterápicos registrados. 357 deles eram medicamentos simples e outros 25 eram compostos de uma ou mais plantas medicinais, obtidos de um grupo de 98 plantas. Apenas 25% das espécies utilizadas eram originárias da América do Sul. Ao todo, 78 empresas estavam autorizadas a produzir fitoterápicos no Brasil (PERFEITO, 2012).




    Além disto, existem aqueles produtos vendidos como preparações de plantas, que, apesar de possuírem determinado efeito terapêutico, como os alimentos funcionais, não são regulados como fitoterápicos por serem produtos dietéticos ou nutracêuticos (DEBBIE et al., 2012), submetendo-se às regulações inerentes aos alimentos, mais frouxas do que àquelas as quais os medicamentos são submetidos.




    No Brasil, os chás sem finalidade medicinal são regulados como alimentos e seguem a RDC nº. 277/2005 e não carecem de registro junto a ANVISA. Os alimentos que apresentarem em seus dizeres de rotulagem e ou material publicitário, as alegações aprovadas pela Anvisa, devem ser registrados na categoria de ALIMENTOS COM ALEGAÇÕES DE PROPRIEDADES FUNCIONAL E OU DE SAUDE, conforme Anexo II da Resolução RDC Anvisa nº 27/2010 e Resolução nº 19, de 30 de abril de 1999 que estabelece o Regulamento de Procedimentos para Registro de Alimento com Alegação de Propriedades Funcionais e ou de Saúde em sua Rotulagem (ANVISA, 2010).




    Aos chás não são aplicados os critérios de segurança e qualidade que são aplicados aos fitoterápicos e “não é permitida, no rótulo, qualquer informação que atribua indicação medicamentosa ou terapêutica (prevenção, tratamento e ou cura) ou indicações para lactentes”. Sendo assim, excluem-se das Resoluções que regulamentam os chás, as espécies vegetais com finalidade medicamentosa e ou terapêutica. (ANVISA, 2005b).




    2.3. Controle de qualidade




    A identificação precisa das espécies vegetais é um tema que têm desafiado os pesquisadores. Uma série de eventos adversos tem sido atribuída à identificação equivocada da espécie vegetal, levando a, por exemplo, nefropatia relacionada à aristolóquia e intoxicação relacionada à planta (CHEN et al., 2014).




    Por exemplo, um derivado vegetal de Stephania tetrandra S. Moore, utilizado em cápsulas para perda de peso, foi substituído inadvertidamente por compostos derivados de Aristolochiae fangchi Y.C. Wu ex L.D. Chow et S.M. Hwang,, resultando em perda progressiva da função renal em mulheres utilizando as cápsulas (DEBELLE; VANHERWEGHEM; NORTIER, 2008), (VANHERWEGHEM et al., 1993) Aristolochiae fangchi contém ácidos aristolóquicos, que são compostos naturais derivados das espécies de Aristolochia, quem podem causar nefropatia e carcinoma urotelial do trato urinário superior (ARLT, 2002), (GROLLMAN et al., 2007), (HOANG et al., 2013).




    O exemplo acima demonstra a necessidade da identificação precisa das plantas e dos compostos vegetais ao longo do processo de produção de chás ou medicamentos. Os métodos tradicionais de identificação incluem as características morfológicas macro e microscópicas e identificação química. Contudo, considerando que todos os métodos de identificação possuem limitações inerentes, a precisão da identificação, especialmente em espécies relacionadas, ganha grande importância (CHEN et al., 2014).




    Estima-se, por exemplo, que menos de 0,5% da flora brasileira foi objeto de estudos fitoquímicos e farmacológicos (RODRIGUES; CARLINI, 2002). A exemplo do que acontece com plantas da flora brasileira, muitas espécies vegetais não possuem estudos fitoquímicos que permitam a definição de qual marcador deve ser utilizado para identificação vegetal.




    Segundo Williamson, Driver e Baxter (2012, p. 17)




    Extratos de plantas diferem de medicamentos convencionais, pois são misturas complexas de vários compostos bioativos. Isso dificulta a avalição da contribuição de cada constituinte na atividade geral, incluindo a avaliação de suas possíveis interações com fármacos. Produtos naturais são suscetíveis a uma grande variação, e, mesmo quando padronizados para um ou mais de seus constituintes, ainda podem haver diferenças entre os outros vários constituintes presentes, e as diversas substâncias podem afetar diferentes enzimas metabólicas. Assim como a planta, o método pelo qual um extrato é preparado também afetará sua composição, e, portanto, sua potencial interação.




    A EMA define que o marcador químico vegetal deva ser aquele constituinte químico definido, ou grupo de constituintes, que sejam relevantes ao controle de qualidade, tendo ou não relação com o efeito terapêutico (EMA, 2015). Idealmente, o marcador (ou marcadores) deve ter relação com o efeito terapêutico, contudo, como apenas poucos compostos químicos possuem claro efeito farmacológico, o marcador pode ser outro composto químico da planta (LI et al., 2008).




    Desta forma, para fitoterápicos, a RDC 26/2014 estabelece que o perfil cromatográfico, definido como “padrão cromatográfico de constituintes característicos, obtido em condições definidas, que possibilite a identificação da espécie vegetal em estudo e a diferenciação de outras espécies”, deve fazer parte do laudo de análise da droga vegetal (ANVISA 2014a). Deve se ressaltar que a RDC 26/2014 não se aplica aos chás, como mencionado no capítulo anterior.




    A introdução de impurezas químicas ou microbiológicas, ou de materiais estranhos, em matérias-primas vegetais ou fitoterápicos pode acontecer durante a produção, amostragem, embalagem, transporte ou armazenamento.




    A contaminação por micotoxinas, por exemplo, pode causar riscos agudos e crônicos à saúde. A contaminação por materiais pesados também pode ocorrer, seja por poluição ambiental ou por traços de pesticidas, que podem acumular-se em função de aplicações rotineiras da prática agrícola, como as pulverizações, tratamentos do solo nos tratos culturais e o uso de fumegantes durante o armazenamento (WHO, 2007).




    A toxicidade pelo uso de plantas medicinais pode ocorrer e estar atrelada à falta de qualidade algumas vezes observada nestes materiais (DEBBIE et al., 2012), seja por matéria-prima de baixa qualidade, identificação e embalagem incorreta, processamento inadequado ou produtos adulterados ou contaminados ativa ou passivamente (ANG-LEE; MOSS; YUAN, 2001); (MAGGINI et al., 2013).




    Além dos medicamentos fitoterápicos e produtos tradicionais fitoterápicos, a população também faz uso de plantas medicinais ou preparações caseiras destas plantas, nas quais, em geral, não há controle da qualidade da matéria-prima (DEBBIE et al., 2012). A parcela da população que utiliza plantas medicinais para a preparação de chás sem a indicação formal de um profissional da saúde é grande, e a origem e qualidade destas podem ser as mais variadas (MAGGINI et al., 2013), podendo acarretar riscos adicionais ao uso destas estratégias terapêuticas.




    Deve se ressaltar que, tanto os medicamentos fitoterápicos quanto os produtos tradicionais fitoterápicos, possuem os mesmos pré-requisitos de controle de qualidade, em todas as etapas da produção, desde as matérias-primas até o produto final (ANVISA, 2014a). O controle de qualidade de fitoterápicos deve ser realizado em todos os estágios da produção: desde as drogas vegetais, derivados das plantas e medicamentos fitoterápicos ou produtos tradicionais fitoterápicos. A identificação das plantas medicinais envolve análises sensoriais organolépticas, adequada definição botânica (análises macro e microscópicas) e fingerprint (perfil cromatográfico dos constituintes) (ANVISA, 2014a).




    Os fitoterápicos devem apresentar qualidade constante, assim, as análises qualitativas e quantitativas de marcadores, por técnicas cromatográficas e espectrométricas devem ser apresentadas quando do registro, sendo necessária a reprodutibilidade entre lotes. A variação permitida do marcador, no produto final, não pode ser maior do que 15% quando se tratar do marcador ativo ou de 20%, quando se tratar do marcador analítico. De modo alternativo, o controle de qualidade baseado em marcador poderá ser substituído por controle de qualidade baseado em atividade biológica (ANVISA, 2014a).




    Resultados dos testes de estabilidade devem confirmar a estabilidade e validade do produto, além das recomendações para o armazenamento adequado do fitoterápico para comercialização e para o consumidor final (ANVISA, 2005a).




    2.4. Evidências terapêuticas




    Apesar do visível esforço mundial, muito ainda precisa ser feito para o efetivo uso seguro destes produtos.




    A avaliação dos riscos associados com uso de produtos vegetais é dificultada por diversos fatores, mas o mais importante é a falta de dados de estudos amplos e bem desenhados, controlados por placebo (RISPLER; SARA, 2011). Esforço na determinação de toxicidade, como aqueles executados nos trabalhos de Betti et al. (2012) e Boeira et al. (2010) são fundamentais para ampliação do conhecimento, principalmente das espécies de uso local, buscando assim, garantir a segurança em seu uso. De qualquer forma, os fitoterápicos devem passar por ensaios clínicos randomizados e controlados como qualquer outro medicamento (BANDARANAYAKE, 2006).




    Existe atualmente uma crescente lacuna separando as terapias alternativas e as terapias convencionais, especialmente a partir da adoção dos princípios da medicina baseada em evidências. A medicina baseada em evidências pressupõe que os ensaios clínicos com grande número de participantes, randomizados, controlados e duplos-cego e as suas revisões sistemáticas e meta-análises são as únicas justificativas para a obtenção do mais alto nível (A) de evidência para eficácia e segurança de um tratamento. Ensaios clínicos menores ou em menor quantidade produzem evidência de nível B (YAKOOT, 2013).




    O uso seguro e efetivo de um tratamento, o qual possui evidência histórica ou qualquer outra experiência de uso não publicada, não é capaz de fornecer o nível de evidência requerido para qualificar-se como uma linha de tratamento aceitável (YAKOOT, 2013). Além do mais, práticas e tratamentos alternativos deparam-se com uma situação difícil, que é a falta de investidores dispostos a investir em pesquisas que tragam evidência científica para desenvolver e registrar produtos que não tenham a garantia de que possam patentear (FÜRST; ZÜNDORF, 2015).




    Nos ensaios clínicos randomizados, o cegamento é o padrão-ouro que é capaz de eliminar vieses e suprimir efeitos-placebo. Ensaios clínicos randomizados normalmente são duplos-cego, o que significa que nem o investigador e nem o paciente sabem qual é o tratamento que está sendo aplicado (AHMAD et al., 2015).




    Um exemplo de dificuldade na condução de ensaios clínicos de alta qualidade envolvendo fitoterápicos é a fabricação de medicamento-placebo que mimetize com fidelidade o medicamento-teste. É desafiador produzir medicamentos-placebo e medicamentos-teste que possuam a mesma cor, cheiro e gosto, quando se trata de produtos derivados de plantas, como, por exemplo, no caso de produtos derivados de gengibre, cujo aroma é marcante e característico (AHMAD et al., 2015).




    Segundo Stolz e colaboradores (2014), cerca de metade das plantas utilizadas no Rio Grande do Sul são nativas e não têm estudos clínicos. Sabe-se que a falta de legislação para o desenvolvimento de ensaios clínicos é um grande problema a ser enfrentado ao redor de mundo (AHMAD et al., 2015), contudo, no Brasil, existem dispositivos regulatórios sobre o tema.




    Para execução de ensaios clínicos com fitoterápicos, é preciso seguir algumas regras que dizem respeito à pesquisa clínica, publicadas pela ANVISA, através da RDC 39/2008 (ANVISA, 2008), o guia de “Instruções Operacionais: Informações necessárias para a condução de ensaios clínicos com fitoterápicos”, publicado pela OMS/MS, em 2008, e as determinações do Conselho Nacional de Saúde (CNS), estabelecidas por meio da Resolução nº 446, de 11 de agosto de 2011, e da Resolução nº 251, de 7 de agosto de 1997, ou suas atualizações (ANVISA, 2014a).




    Em documentos oficiais, como as farmacopeias e formulários oficiais brasileiros, ainda faltam informações de farmacocinética, farmacodinâmica, toxicidade, interação com outros fármacos e outras importantes (BRASIL, 2011), apesar da IN nº 2/14 (ANVISA, 2014a) e o Formulário de Fitoterápicos da Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2011) listarem vários medicamentos fitoterápicos e produtos tradicionais fitoterápicos inclusive com indicações de doses e usos.




    2.5. Formação dos profissionais de saúde




    A transposição dos agentes terapêuticos, que antes se limitavam à esfera do conhecimento tradicional e agora estão cada vez mais presentes nos cuidados dentro de instituições de atenção à saúde, pressupõe que os profissionais da saúde tenham mais responsabilidades, e é imperativo o conhecimento sobre os medicamentos e produtos oriundos de plantas medicinais (BOLETIM PLANFAVI, 2014).




    Apesar do uso difundido de produtos à base de plantas, os riscos potenciais com medicamentos não são bem compreendidos pelos seus usuários e nem pelos profissionais da saúde, uma vez que informações na literatura podem ser ambíguas ou conflitantes (TSAI, 2012). Os profissionais da saúde, na maioria dos casos, não têm formação adequada para manejar o uso de práticas alternativas por seus pacientes. Segundo a OMS, apesar de ter aumentado significativamente o número de países que incluíram a medicina tradicional nos seus currículos universitários, 56% ainda não têm formação em medicina tradicional de nível superior (WHO, 2013).




    Estudos como os de Teixeira et al., (2004) e de Trovo (2003), realizados no âmbito do ensino superior brasileiro, sugerem que é crescente o interesse de estudantes universitários na obtenção de conhecimentos relativos às terapias alternativas, contudo, muitas vezes, este interesse não se reflete no conteúdo programático dos currículos da maioria dos cursos da área de saúde.




    Em um estudo realizado no Canadá, em 2008, com médicos residentes de diversas especialidades, revelou-se que estes profissionais não recebem treinamento sobre plantas medicinais ou fitoterápicos durante sua especialização. Os sujeitos entrevistados referiram que a percepção de sua própria capacidade em lidar com problemas advindos do uso de plantas medicinais ou fitoterápicos é baixa, devido justamente à falta de bases de dados realmente confiáveis sobre a maioria destes produtos, especialmente no que diz respeito a efeitos adversos, efetividade e interações plantas-medicamento (XU; LEVINE, 2008). A falta de conhecimento dos profissionais de saúde brasileiros sobre as terapias alternativas para tratamento de saúde, segundo Barreto (2011), é percebida tanto por eles, quanto pela população em geral.
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