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Abstract

Medicinal plants are valued globally for their secondary metabolites, compounds of special interest
due to their diverse biological activities and potential applications in sectors such as
pharmaceuticals, food and agronomy. Secondary metabolites such as tannins, flavonoids and
coumarins stand out for their therapeutic properties, including antioxidant, anti-inflammatory and
antitumor activities. Tannins are known for their astringent and therapeutic functions in
gastrointestinal treatments, while flavonoids offer antioxidant and cardiovascular benefits, being
essential for the prevention of chronic diseases. Anthocyanins, a type of flavonoid, are notable for
their antioxidant properties that contribute to cardiovascular health and disease prevention.
Isoflavones, found in soy, are studied for their anticancer effects and benefits in hormone
replacement therapy. Research on these metabolites is crucial for the development of new
therapeutic applications and advances in several scientific and industrial areas, reinforcing the
importance of secondary metabolites of medicinal plants in the global health and technology
scenario.
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Resumo

Plantas medicinais sao valorizadas globalmente por seus metabdlitos secundarios, compostos de
especial interesse devido as suas diversas atividades bioldgicas e potenciais aplicacdes em setores
como farmacéutico, alimenticio e agronémico. Metabdlitos secunddrios como taninos, flavonoides
e cumarinas destacam-se por suas propriedades terapéuticas, incluindo atividades antioxidantes,
anti-inflamatdrias e antitumorais. Taninos sdo conhecidos por suas fung¢des adstringentes e
terapéuticas em tratamentos gastrointestinais, enquanto flavonoides oferecem beneficios
antioxidantes e cardiovasculares, sendo essenciais para a prevencdo de doengas cronicas.
Antocianinas, um tipo de flavonoide, sdo notdveis por suas propriedades antioxidantes que
contribuem para a saude cardiovascular e prevencao de doengas. Isoflavonas, encontradas na soja,
sao estudadas por seus efeitos anticancerigenos e beneficios na terapia de reposi¢ao hormonal. A
pesquisa sobre esses metabdlitos é crucial para o desenvolvimento de novas aplicacdes terapéuticas
e avangos em diversas areas cientificas e industriais, reforcando a importancia dos metabdlitos
secunddrios das plantas medicinais no cendrio global de saude e tecnologia.
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1. Introducgao

As plantas medicinais sdo foco crescente de importancia global, apresentando repercussdes
tanto sobre a saide mundial quanto no comércio internacional. A ascensao de pesquisas com estas
plantas, utilizadas para diversos fins, estd relacionada a capacidade das mesmas em produzir
moléculas com atividade terapéutica. Diversos grupos culturais recorrem as plantas como recurso
terapéutico, sendo que, nos ultimos anos, intensificou-se o uso como forma alternativa ou
complementar aos tratamentos da medicina tradicional?.

Os metabdlitos secundarios, geralmente de estrutura complexa, baixo peso molecular,
possuem atividades bioldgicas marcantes e, diferentemente dos metabdlitos primarios,
apresentam-se em baixas concentracdes e em determinados grupos de plantas. Assim, despertam
grande interesse, nao so pelas atividades bioldgicas exercidas pelas plantas em resposta aos
estimulos do meio ambiente, mas também pela imensa atividade farmacoldgica que possuem.
Muitos sao de importancia comercial ndo apenas na area farmacéutica, mas também nas areas
alimentar, agronémica, perfumaria e outras?.

Do ponto de vista farmacéutico, o maior interesse dos metabdlitos secundarios esta no
nimero elevado de substancias farmacologicamente importantes. Compostos fendlicos que
possuem um ou mais grupos hidroxilas ligados a um anel aromatico destacam-se de outras classes
de metabdlitos secundarios porque s3ao amplamente distribuidos e por possuirem varias fungdes
ecolégicas e inumeras atividades farmacoldgicas, cientificamente comprovadas, sendo bem

representadas por taninos, flavonoides e cumarinas®.

2. Desenvolvimento do Tema

Os taninos sao importantes componentes gustativos, sendo responsaveis pela adstringéncia
de muitos frutos e produtos vegetais. Sugere-se que os possiveis mecanismos de agao dos taninos
no organismo estejam relacionados a trés propriedades: a complexagdao com ions metalicos (ferro,
manganés, vanadio, cobre, aluminio, calcio, entre outros); a atividade antioxidante e sequestradora
de radicais livres e a habilidade de complexar com macromoléculas, tais como proteinas e

polissacarideos®. No organismo humano podem ser utilizados no tratamento de diarreias, como
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diuréticos, em problemas estomacais (azia, gastrite, uUlcera gdstrica, tumores de estdmago e
duodeno), e também, como anti-inflamatérios, antissépticos, cicatrizante e hemostaticos®.

Os flavonoides constituem substdncias aromaticas contendo 15 atomos de carbono (C15) no
seu esqueleto basico. Este grupo de compostos polifendlicos apresenta uma estrutura comum
caracterizada por dois anéis aromaticos e um heterociclo oxigenado, formando um sistema C6-C3-
C6. Ja foram identificadas mais de 8.000 substancias pertencentes a este grupo. Esse grande nimero
de compostos surge da ampla variacdo de combinagbes de grupos metil e hidroxil como
substituintes na estrutura quimica basica. Conforme o estado de oxidagao da cadeia heterociclica
do pirano, tém-se diferentes classes de flavonoides: antocianinas, flavondis, flavonas, isoflavonas,
flavononas e flavanas, com multiplos efeitos bioldgicos, como atividade antioxidante,
antiinflamatéria e antitumoral, poder de reducao da fragilidade e permeabilidade capilares; inibicao
da destruicdo do colageno a agregacao plaquetaria. Assim, a ingestao de flavonoides esta associada
a longevidade e a reducgdo na incidéncia de doencas cardiovasculares®.

As antocianinas sao um grupo de pigmentos naturais com estruturas fendlicas variadas. Sao
os componentes de muitas frutas vermelhas e hortalicas escuras, apresentando grande
concentragdo nas cascas de uvas escuras. Representam um significante papel na prevengao ou
retardam o aparecimento de varias doencas por suas propriedades antioxidantes. As antocianinas
encontradas em alimentos sdo todas derivadas das agliconas pertencentes a trés pigmentos basicos:
pelargonidina (vermelha), cianidina (vermelho) e delfinidina (violeta)>.

As isoflavonas sdo outra classe de flavonoides de importancia bioldgica. Pesquisas tém
demonstrado que a genisteina e a daidzeina, flavonoides presentes na soja, apresentam efeito
anticancerigeno. Em populagdes que consomem dietas ricas em soja e seus derivados, é possivel
observar uma menor incidéncia de determinados tipos de cancer (célon, mama e prdstata,
principalmente) quando comparadas com popula¢des que ndo consomem esses alimentos’. Estes
compostos bioativos e ndao nutricionais apresentam estrutura quimica similar ao estradiol, o
principal horménio feminino e assim se encaixam nos receptores de estrégeno. Desta forma, as
isoflavonas apresentam a habilidade de imitar os estrégenos, ao que se atribuem os seus efeitos e
beneficios a salde e na reposi¢cdo hormonal®.

As cumarinas constituem uma classe de metabdlitos secundarios derivados do metabolismo
da fenilalanina, via acido chiquimico, nas plantas, e estdo despertando interesse da industria
farmacéutica por mostrarem propriedades farmacoldgicas diversas e relevantes, associadas a baixa

toxicidade, a sua presenca na dieta alimentar e ao custo relativamente reduzido. Ja foram
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identificadas cerca de 1.300 cumarinas em fontes naturais, como vegetais, fungos e bactérias, sendo
encontradas principalmente nas plantas das familias Asteraceae, Fabaceae, Oleaceae, Moraceae,
Thymeleaceae, Apiaceae e Rutaceae®.

Estruturalmente sdo lactonas do dacido o-hidroxicindamico (2H-1-benzopiran-2-ona), o
representante mais simples é a cumarina (1,2- benzopirona). As propriedades farmacoldgicas,
bioquimicas e aplicagdes terapéuticas sao diversas e dependem das substituicdes que podem ser
realizadas na sua estrutura bdsica. Diversas atividades bioldgicas foram atribuidas a cumarina e seus
derivados, entre as quais: antidepressiva, antibacteriana, antioxidante, anti-inflamatoria,
antinoceptiva, antitumoral, antiasmatica, antiviral, hepatoprotetora, antialérgica, antifingica e
potencial para o tratamento de Alzheimer devido a inibicdo da enzima acetilcolinesterase®.

Dentre as atividades mais estudadas desses compostos estdo suas propriedades
antioxidantes, onde ja se demonstrou a sua capacidade de sequestrar radicais livres eliminando as
espécies reativas de oxigénio (ERQ’s), inibindo a peroxidacao lipidica e aumentando a resisténcia de
lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e também reparando danos ao DNA®,

Dentre os metabdlitos secundarios produzidos pelos vegetais, as saponinas constituem uma
das classes de maior destaque devido a sua ampla distribuicdo no reino vegetal e suas importantes
atividades bioldgicas'?. Saponinas sdo glicosideos de esterdides ou de terpenos policiclicos. E uma
estrutura com carater anfifilico, parte da estrutura com caracteristica lipofilica (triterpeno ou
esterdide) e outra hidrofilica (agucares). Essa caracteristica determina a propriedade de redugdo da
tensdo superficial da dgua e suas a¢des detergentes e emulsificante!®.

As saponinas sdo substancias derivadas do metabolismo secundario das plantas,
relacionados, principalmente, com o sistema de defesa. S3o encontradas nos tecidos que sdo mais
vulneraveis ao ataque fungico, bacteriano ou predatério dos insetos!?, considerando-se parte do
sistema da defesa das plantas e indicadas como “fitoprotetoras” 3. Essa atividade seria devido a
interacdo com os esterdis da membrana®®.

Alcaloides sao compostos organicos ciclicos contendo nitrogénio em um estado de oxidagao
negativo e de distribuicdo limitada entre os seres vivos'®. Estima-se que esta classe abranja mais de
4000 compostos, que correspondem a cerca de 15% a 20% dos produtos naturais conhecidos e que
estd dividida em diferentes grupos, tropanico, quinolinico, piperidinico, entre outros. Tendo como
destaque o grupo dos alcaloides inddlicos, devido a sua grande diversidade em termos de estrutura

e de propriedades farmacoldgicas, principalmente antineoplasicas?®.
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A utilizagao de agentes antineoplasicos esta entre as medidas terapéuticas mais adotadas para
o controle e tratamento do cancer, entretanto seus resultados sao limitados e apresentam muitos
efeitos colaterais indesejaveis. Dessa forma, o desenvolvimento de novos farmacos para o controle
e tratamento dessa doenca é desejavel. Nesse sentido, os alcaloides sdo considerados substancias
bastante promissoras, uma vez que tém sido importantes fontes de substancias que podem ser
utilizadas como protdtipos na pesquisa de novos farmacos com atividade antitumoral?®.
Os terpendides constituem um vasto grupo de metabdlitos secundarios com ac¢des sobre o
SNC, destacando-se suas atividades sedativa, ansiolitica, antinociceptiva, anticonvulsivante, pro-
convulsivante e alucinégena. Sao compostos derivados de uma combinagao de duas ou mais
unidades de isopreno. Sdo encontrados em todas as partes de uma planta, e sdo classificados de
acordo com o nimero de unidades de isoprenos envolvidos na formagdo destes compostos?'’.

A maior parte sao liquidos odoriferos, reativos e instaveis que se encontram nos éleos das
esséncias e resinas vegetais. Contém duplas ligacdes e, geralmente, um ou mais anéis. A produgdo
de terpendides, que muitas vezes se libertam das plantas, por evaporagao, nos dias quentes e de
sol, é exclusiva das plantas. Os mais pequenos dos terpendides, os monoterpenos, sdo constituidos
por duas unidades de isopreno. Os monoterpenos, como o mentol e o geraniol, sdo libertados pelas
folhas da menta (plantas lamidceas a que pertence a horteld) e dos eucaliptos, sdo volateis e,
geralmente, de cheiro forte. Os pinheiros e outras plantas resinosas também sintetizam terpendides
com quatro unidades de isopreno (diterpenos) ou seis unidades de isopreno (triterpenos)’.

Glicosideos Cardioativos sdo substancias esteroidais que se caracterizam por possuir um anel
y-lactoénico,a,B-insaturado ou y-lacténico,a,B,y,5-insaturado no C-17. S3o compostos sollveis em
agua e ligeiramente soluveis em solventes organicos como etanol e cloroférmio, que possui
polaridade dependente da presenga ou nao de hidroxilas suplementares, determinando o grau de
lipofilia e definindo a farmacocinética destas substancias?.

Os glicosideos cardioativos sdao substancias esteroidais com um caracteristico esqueleto
carbonico de 17 atomos, conhecido como ciclopentanoperidrofenantreno, unidades de agucares a
ele ligadas e um anel lacténico. Assim sendo, a estrutura quimica dos glicosideos cardioativos é
constituida de 3 partes fundamentais: nucleo esteroidal, anel lacténico e residuos de acucar. Para
gue os glicosideos cardioativos apresentem sua atividade, é necessdrio, obrigatoriamente, a
presenca dos seguintes grupos no nucleo esteroidal: duas metilas (CH3) em C-10 e C-13; duas

hidroxilas (OH) em C-3 e C-14; uma hidrogénio (H) ou uma hidroxila (OH) em C-5; um anel lacténico
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insaturado em C17, que pode conter 4 ou 5 atomos de carbono; uma a trés moléculas de agucar
ligadas ao C-3%8,

Os glicosideos cardioativos possuem sabor amargo, e a solubilidade na dgua é diretamente
proporcional ao nimero de hidroxilas. Sdo soluveis no alcool e possuem solubilidade intermediaria
em solventes organicos apolares. A hidrossolubilidade, e consequentemente o tempo de acdo sdo
proporcionais ao numero de hidroxilas presentes no anel esteroidal, isto é, quanto mais hidroxilas,
menor o tempo de acdo e mais hidrossolivel é o composto. Prova disso, é a comparacao da

farmacocinética da digoxina e da digitoxina, os dois principais glicosideos cardioativos?.

3. Conclusao

O estudo dos metabdlitos secunddrios das plantas medicinais revela um vasto potencial
terapéutico que vai além do tradicional uso farmacéutico, alcancando setores como alimenticio,
agrondmico e perfumaria. Compostos como taninos, flavonoides, cumarinas, saponinas, alcaloides
e terpendides sdao exemplos desses metabdlitos que ndo apenas contribuem significativamente para
a biodiversidade vegetal, mas também oferecem solu¢des inovadoras para desafios de saude
publica através de suas propriedades antioxidantes, anti-inflamatérias, antitumorais, e muito mais.

A complexidade e eficdcia desses compostos sugerem que as plantas medicinais continuam
sendo uma fonte inestimdvel de novos medicamentos e terapias. Reconhecendo a importancia
dessas substancias, é essencial continuar explorando e estudando esses recursos naturais, pois eles
tém o potencial ndo apenas para melhorar a saude humana, mas também para oferecer insights
criticos em varias disciplinas cientificas e tecnoldgicas. A pesquisa futura deve focar na descoberta
de novos compostos, na compreensao de seus mecanismos de agao e na aplicagdo segura e eficaz
em contextos clinicos, contribuindo para uma integragao mais profunda da fitoterapia na medicina

moderna.
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