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RESUMO

Objetivos: A pesquisa buscou realizar um levantamento bibliografico sobre
as principais interacbes entre farmacos e medicamentos fitoterapicos ela-
borados a base de ginkgo (Ginkgo biloba L.).

Métodos: O estudo foi executado através de uma revisdo sistematica, con-
siderando a relevancia do tema, buscando conhecer sob o olhar de alguns
autores bem como analisar como e quais as intera¢gdes medicamentosas do
fitoterdpico Ginkgo biloba. A elaboracdo da pesquisa teve por ferramenta
embasadora material ja publicado sobre o tema; artigos cientificos em pu-
blicagBes periddicas e disponiveis nos seguintes bancos de dados: Scielo e
Pubmed, sendo considerados os artigos publicados entre 2010-2020, que
relatavam sobre as possiveis interacdes medicamentosas do fitoterdpico
Ginkgo biloba.

Resultados: Da pesquisa bibliografica efetuada obteve um total 497 artigos
publicados entre os anos de 2010 a 2020. Apds leitura, selecionou-se sete
trabalhos, iniciando leituras exaustivas dos textos, fazendo uma sintese de
cada artigo e categorizando os tipos de interacdes medicamentosas relacio-
nadas a Ginkgo biloba.

Conclusao: No Brasil, tem aumentado mais a cada dia o consumo de fito-
terapicos, devido a divulgacdo de dados imprecisos de trabalhos cientificos,
0s quais demonstram algum efeito preventivo ou terapéutico dessas plantas
medicinais. Essas informacdes, em conjunto com a medicina popular, geram
uma tendéncia na populacdo de interpretar que formulagdes medicamento-
sas com plantas medicinais ndo sdo prejudiciais a saude e nem tdxicas, so por
serem provenientes de plantas.

PALAVRAS-CHAVES: Revisdo de literatura. Fitoterapicos. Farmacos.
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ABSTRACT

The research sought to carry out a bibliographic survey
on the main interactions between drugs and herbal medicines
elaborated based on ginkgo (Ginkgo biloba L.).

The study was carried out through a systematic review,
considering the relevance of the theme, seeking to know under
the eyes of some authors as well as analyzing how and what are
the drug interactions of the herbal medicine Ginkgo biloba. The
elaboration of the research was based on material already published
on the topic; scientific articles in periodic publications and available
in the following databases: Scielo and Pubmed, considering articles
published between 2010-2020, which reported on the possible
drug interactions of the herbal medicine Ginkgo biloba.

From the bibliographic research carried out, a total of 497
articles were published between 2010 and 2020. After reading,
seven papers were selected, starting exhaustive readings of the
texts, making a synthesis of each article and categorizing the types
of drug interactions related to Ginkgo biloba.

In Brazil, the consumption of herbal medicines has
increased more every day, due to the dissemination of inaccurate
data from scientific studies, which demonstrate some preventive
or therapeutic effect of these medicinal plants. This information,
Recebido em: 30/11/2020 in conjunction with popular medicine, generates a tendency in the
Aprovado em: 10/12/2020 population to interpret that medicinal formulations with medicinal

Conflito de Interesse: ndo .
. T plants are not harmful to health or toxic, just because they come
Suporte Financeiro: ndo houve
from plants.

165
Este é um artigo, em acesso aberto, publicado sob licenca Creative Commons



CAP 13 - INTERAGOES MEDICAMENTOSAS
RELACIONADAS AO FITOTERAPICO Ginkgo biloba

INTRODUCAO

No ultimo século o progresso dos estudos relacionados a medicamentos proporcionaram o com-
bate a alguns males que atingem a humanidade, entretanto estima-se que 80% da populagdo busca
terapias alternativas, pois a dificuldade em ter acesso a servicos bdsicos de saude, seja pela alta de-
manda de pacientes ou até mesmo ao alto custo para aquisicdo de medicamentos faz com que bus-
guem com mais frequéncia tratamentos com fitoterdpicos que estdo entre os recursos da medicina
complementar e vem sendo utilizado ha muito tempo pela populacdo (NASCIMENTO-JUNIOR et al.,
2016). As primeiras descobertas foram feitas por estudos arqueoldgicos em ruinas do Ird. Na China,
em 3.000 a.C., ja existiam farmacopéias que compilavam as ervas e as suas indicaces terapéuticas.

As plantas sdo fabricas quimicas para a biossintese de uma enorme variedade de metabdlitos
secundarios e, de fato, sdo esses metabdlitos que formam a base de muitos medicamentos farmacéu-
ticos, bem como remédios de ervas derivados de plantas medicinais. Os diferentes constituintes qui-
micos das plantas medicinais possuem atividades bioldgicas que podem melhorar a satde (HASSAN,
2012; SANCHITA; SHARMA, 2018). A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) divulgou que 60-85% da
populacdo dos paises em desenvolvimento dependiam das plantas medicinais como Unica forma de
acesso aos cuidados da saude (BARRETO JUNIOR, et al., 2005).

As plantas medicinais tém sido utilizadas para fins terapéuticos desde a antiguidade e continuam a
ser utilizadas até hoje para prevenir, curar e tratar doencgas (Wachtel — Galor e Benzie, 2011). Mesmo
com a evolucdo da industria farmacéutica, a cultura do uso das plantas e o conhecimento sobre seus
beneficios foram preservados, o que demonstra sua importancia e eficacia (NIEHUES, 2011).

A darvore de Ginkgo é nativa do Japdo, Coréia e China, distribuida em varias regides da América,
Europa, 4reas temperadas da india, Nova Zelandia e Argentina (Belwal et al., 2019). Foi introduzido
para Europa em torno de 1.730 e é geralmente plantada como planta medicinal, especialmente na
Alemanha e na Franca. O género Ginkgo contém apenas uma espécie, Ginkgo biloba L., geralmente
chamada de "féssil vivo". Ndo ha variabilidade na morfologia, habito do caule ou composicdo quimica;
portanto, é classificada em uma divisdo separada, a Ginkgophyta (Zhang et al., 2016). O Ginkgo é uti-
lizado ha séculos pela medicina tradicional chinesa para a melhoria do estado de alerta (Viegas Junior
et al., 2004). Suas folhas sdo usadas na prevencdo da arteriosclerose, na formacdo de trombos, em
cardiopatias isquémicas e para diabetes mellitus (D’lppolito et al., 2005).
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CAP 13 - INTERAGOES MEDICAMENTOSAS
RELACIONADAS AO FITOTERAPICO Ginkgo biloba

Ginkgo biloba é conhecida como uma planta valiosa para a humanidade ha mais de 2000 anos e
considerada um "féssil vivo" (Singh, Kaur, Gopichand, Singh e Ahuja, 2008). Tem sido usada na medici-
na tradicional e estudos indicaram seus efeitos benéficos, incluindo anti-inflamatérios, fotoprotetores,
hepatoprotetores, cardioprotetores e antioxidantes (PRIYANKA et al., 2017).

O uso de extratos padronizados da folha do Ginkgo, testados nos ultimos 30 anos, comprovou
os efeitos estudados, enquanto o uso das folhas frescas ou de extratos em baixas concentracdes ndo
apresentaram os efeitos desejados (TUROLLA; NASCIMENTO, 2006). O extrato do Ginkgo padroni-
zado é denominado de Egb 761, contém porcentagens especificas de glicosideos de ginkgoflavonas
(24%), correspondendo a fragdo flavondica e terpendides (6%). A fracdo flavondide (constituida pela
miricetina, quercetina e rutina) é apontada como a responsavel pelos efeitos antioxidantes do extrato
(MACARENCO et al., 2001).

No Brasil, hd uma boa aceitacdo por parte dos médicos da prescricdo do Ginkgo, pelo fato da
planta apresentar toda a sua farmacologia pré-clinica e clinica ja realizada no exterior, tornando esse
fitoterdpico aceito como medicamento com todas as exigéncias de seguranca e eficacia (Barata, 2005).
Os médicos brasileiros prescrevem o uso do Ginkgo em casos de: labirintopatias, cefaléia, perturba-
¢Oes da memoria e claudicacdo intermitente (FORLENZA, 2003).

Este trabalho teve como objetivo geral realizar um levantamento bibliografico sobre as principais
interacBes entre farmacos e medicamentos fitoterdpicos elaborados a base de ginkgo (Ginkgo biloba
L.) e como objetivos especificos: verificar o conhecimento descrito na literatura sobre a acdo Ginkgo
biloba L.; analisar as possiveis interagdes medicamentosas com as diferentes de classes de medica-
mentos; descrever os riscos das interacdes medicamentosas provocadas pelo fitoterdpico estudado,
através de uma revisao literaria.

M ETO D O LO G | A O estudo foi executado através de uma revisdao sistematica, con-

siderando a relevancia do tema, buscando conhecer sob o olhar de

alguns autores bem como analisar como e quais as interacées medi-
camentosas do fitoterdpico Ginkgo biloba. Segundo Foglito (2007) a
revisdo sistematica, é aquela que reune ideias oriundas de diferen-
tes fontes, visando construir uma nova teoria ou uma nova forma de
apresentacdo para um assunto ja conhecido.

A elaboracdo da pesquisa teve por ferramenta embasadora ma-
terial ja publicado sobre o tema; artigos cientificos em publicacdes
periddicas e disponiveis nos seguintes bancos de dados: Scielo e Pub-
med, sendo considerados os artigos publicados entre 2010-2020, que
relatavam sobre as possiveis interacdes medicamentosas do fitotera-
pico Ginkgo biloba.

As palavras-chave utilizadas para pesquisa foram: interacdes
medicamentosas, Ginkgo Biloba e fitoterapicos. Foram adotados os
seguintes critérios de inclusdo: artigos escritos em Portugués, com
disponibilidade de texto completo em suporte eletrénico publicado
em periddicos nacionais e os critérios de exclusao: teses, capitulos de
tese, livros, capitulos de livros, anais de congressos ou conferencias,
relatorios técnicos e cientificos e documentos ministeriais.
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CAP 13 - INTERACOES MEDICAMENTOSAS
RELACIONADAS AO FITOTERAPICO Ginkgo biloba

Foi construido um banco de dados alimentado por meio das andlises obtidas da pesquisa, no qual
foram organizados em programa Microsoft Word 2019. Apds a identificacdo dos artigos, nas fontes de
busca mencionadas, foram avaliados os titulos e resumos, de modo a seleciona-los. Foram elencados
os artigos que faziam parte da amostra e estes foram registrados em ficha propria contendo dados do
periddico, base de dados, ano de publicacdo, objetivos, resultados e conclusdes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Da pesquisa bibliografica efetuada obteve um total 497 artigos publicados entre os anos de 2010 a
2020. Apods leitura, selecionou-se sete trabalhos, iniciando leituras exaustivas dos textos, fazendo uma
sintese de cada artigo e categorizando os tipos de interacdes medicamentosas relacionadas a Ginkgo
biloba. A distribuicdo do nimero de publicacdes pelo ano de publicacdo esta disposta na tabela 1.

Peridédico Autor Tipo de estudo
Collogquium Vitae Silva et al., 2010 Pesquisa experimental
Revista Saude e Desenvolvimento Carneiro e Comarella (2016) Revisao bibliografica
Rewstq dle Plesuizer CU e o s FUREalmE- Gelatti et al. (2016) Pesquisa experimental
tal Online
Revista Saude Nicolleti et al. (2010) Revisao bibliografica

Foi possivel identificar que os anos com maiores concentracdes de publicagcdes em relacdo as in-
teracdes medicamentosas foi o de 2016 com dois trabalhos. Referente ao tipo de estudo com maior
concentracdo de publicacdes, o predominio foi de pesquisa bibliografica, seguido por estudo expe-
rimental. Silva et al. (2010) constatou que O Ginkgo pode potencializar a acdo de agentes antitrom-
béticos (antiplaquetdrios e anticoagulantes, incluindo a heparina e varfarina) e aumentar o risco de
hemorragia intracerebral. A administracdo de Ginkgo e ticlodipina aumenta o tempo de hemorragia
em 150% (P.R. VADEMECUM DE MEDICAMENTOS, 2004).

Carneiro e Comarella (2016) ressaltam a interacdo entre o ginkgo com anticoagulante ou antipla-
guetario oral, como a varfarina, podendo aumentar o risco de hemorragia, ja que o Ginkgolideo B pode
inibir o fator de ativacdo plaquetaria inibindo a sua agregacdo. Os autores relatam ainda que o uso de
ginkgo concomitante com o anti-hipertensivo nifedipina aumenta as rea¢des adversas deste, como dor
de cabeca, rubor e edema de tornozelo. Alexandre e colaboradores (2008) realizaram um estudo sobre
as interagGes entre farmacos e medicamentos fitoterapicos elaborados com ginkgo (Ginkgo biloba L.) e
ginseng (Panax ginseng C. A. Mey. e Panax quinquefolius L.). A partir disso, destaca-se a interagdo entre
o ginkgo com anticoagulante ou antiplaquetario oral, como a varfarina, podendo aumentar o risco de
hemorragia, ja que o Ginkgolideo B pode inibir o fator de ativacdo plaquetdria inibindo a sua agregacao.
Os autores relatam ainda que o uso de ginkgo concomitante com o anti-hipertensivo nifedipina aumenta
as reacdes adversas deste, como dor de cabega, rubor e edema de tornozelo.

Gellati e Oliveira (2016) na busca em Identificar as potenciais interacdes decorrentes do uso de
plantas medicinais e fitoterdpicos concomitante a medicamentos utilizados por mulheres climatéricas,
ressaltaram que nesse estudo o Ginkgo biloba foi o fitoterdpico mais envolvido em interacdes, prova-
velmente porque foi o mais utilizado pelas mulheres devido a sua ampla divulgacdo pela midia, e pelo
fato de a planta afetar varias isoenzimas do citocromo P450.
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Outro fato que pode justificar a maior frequéncia de interagBes relacionadas
com esse fitoterapico refere-se ao seu uso milenar e as inUmeras pesquisas relacio-
nadas com este produto (GELLATI; OLIVEIRA, 2016).

Nicoleti et al. (2010) relata provaveis interacdes medicamentosas decorrentes do
uso das principais drogas de origem vegetal como recurso aditivo de informacdes para fa-
cilitar a orientacdo correta quanto ao uso racional de medicamentos. Dessa forma, o uso
de ginkgo tem possibilidade de potencializar a agdo do acido acetilsalicilico e do clopido-
grel, de anticoagulantes como varfarina e heparina, além de anti-inflamatoérios ndo es-
teroidais como ibuprofeno ou naproxeno, aumentando, assim, o risco de sangramentos.

Assim, as interagOes que ocorrem entre farmacos e os componentes quimicos
presentes nas plantas medicinais e nos medicamentos fitoterapicos podem acarretar
em alterac®es nas concentragdes plasmaticas dos farmacos e, consequentemen-
te, mudancas nos seus perfis de eficacia e/ou seguranca (ALEXANDRE et al., 2007).
Varios casos sdo mencionados sobre provaveis interagcdes com farmacos anticoagu-
lantes orais, antiplaquetarios, anti-inflamatdérios nao-esteroidais, anticonvulsivantes,
antidepressivos, anti-hipertensivos e antiulcerosos (ALEXANDRE et al., 2007).

A literatura é rica em varios estudos sobre as interacdes envolvendo o ginkgo,
todavia, ndo sdo conclusivos, além de que alguns deles demonstram resultados con-
traditorios (NICOLETI et al., 2007). Baseado em dados de laboratdrio e pesquisa em
humanos, o uso de ginkgo podera diminuir a pressao sanguinea embora haja relato
de elevacdo de pressdo em individuo que estava tomando diurético a base de tiazida
( NICOLETI et al., 2007).

A frequéncia no uso de plantas medicinais na atualidade vem de uma cultura
popular, trazida através dos tempos, que acaba levando a um uso irracional dessas
plantas medicinais, ja que a populacdo tem facil acesso a essas e ainda tém a percep-
cdo que ndo trazem efeitos indesejaveis (NICOLETTI et al, 2007).

Em relacdo as plantas medicinais, a influéncia direta da medicina ocidental mo-
derna oportunizada pelos centros e profissionais da salde somada a facilidade de
acesso aos medicamentos alopdticos por meios das farmdcias presentes nas areas
urbanas, sdo alguns dos fatores que afetam o conhecimento e praticas da medicina
local (SANTOS et al., 2016).

Apesar disso, 0s recursos vegetais para fins terapéuticos em dreas urbanas ainda
tém sido fortemente empregados (SANTOS et al., 2016). Nestas areas, eles sdo ge-
ralmente encontrados nos quintais e mercados publicos, espacos urbanos que ofe-
recem alternativas terapéuticas mais baratas quando comparadas ao alto custo dos
medicamentos alopaticos( RAO et al., 2004).

Atualmente, a utilizacdo de plantas medicinais e fitoterdpicos é uma pratica
mundialmente disseminada, sendo encorajada pela Organizagdo Mundial de Saude
(OMS), especialmente em paises em desenvolvimento. No Brasil, o uso de plantas
medicinais no tratamento de enfermidades tem influéncias da cultura indigena,
africana e europeia, cujas marcas foram integradas em um conjunto de principios
gue visam a cura de doencas e restituem ao homem a vida natural (SILVA et al.,,
2008). Mesmo com o incentivo da industria farmacéutica para a utilizagdo
de medicamentos industrializados, grande parte da popula¢do ainda faz uso de
praticas terapéuticas no cuidado a saude, como as plantas medicinais, utilizadas
para aliviar ou mesmo curar algumas enfermidades (BADKE et al., 2012).
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CONCLUSAO

A utilizacdo de plantas medicinais e medicamentos fitoterapicos tem aumentado
nos ultimos anos, principalmente, pelos portadores de doengas cronicas. Como as
plantas medicinais e os medicamentos fitoterdpicos sdo caracterizados por uma mis-
tura complexa de componentes quimicos e podem apresentar diversos mecanismos
de acdo, ndo ha duvidas de que, quando administrados concomitantemente, podem
interagir com diversos farmacos, alterando os seus perfis de eficacia e seguranca. No
Brasil, tem aumentado mais a cada dia o consumo de fitoterdpicos, devido a divulga-
¢do de dados imprecisos de trabalhos cientificos, os quais demonstram algum efeito
preventivo ou terapéutico dessas plantas medicinais. Essas informacdes, em conjun-
to com a medicina popular, geram uma tendéncia na populacdo de interpretar que
formulacGes medicamentosas com plantas medicinais ndo sdo prejudiciais a saude e
nem toxicas, so por serem provenientes de plantas.
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