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RESUMO

A utilizac&o de fitoterapicos tem apresentado um notavel crescimento, exigindo
uma normatizacdo adequada para garantir a qualidade em todas as etapas de
elaboracdo destes medicamentos. Neste trabalho foram relacionadas as
legislagBes especificas pertinentes a cada etapa do seu desenvolvimento,
incluindo a pesquisa cientifica, cultivo vegetal, producdo do fitoterapico,
controle de qualidade e registro frente aos 6érgdos competentes.
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ABSTRACT

The use of phytotherapic has presented an important increasing, demanding a
regulamentation to guarantee the quality in all the stages of elaboration of these
medicines. In these article, the specific laws to each step of its development
had been related, inclunding cientific research, vegetable culture, phytotherapic
production, quality control and register submited to the competent agencies.
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1 INTRODUCAO

O conhecimento sobre plantas medicinais simboliza muitas vezes o
anico recurso terapéutico de muitas comunidades e grupos étnicos, sendo que
0 uso de plantas no tratamento de enfermidades € tdo antigo quanto a espécie
humana (MACIEL, PINTO, VEIGA JR, 2001).

Os primeiros relatos do uso das plantas medicinais datam de 2.600 a.C.
tais espécies utilizadas na Mesopotamia ainda sdo mencionadas pelas

sociedades atuais para tosse, febre e inflamacdo (GURIB - FAKIM, 2006)



Fitoterapico, em um conceito bastante amplo e constante em legislacéo
(Portaria 06/95 ANVISA) pode ser definido como “Todo medicamento
tecnicamente obtido e elaborado, empregando-se, exclusivamente, matérias
primas ativas vegetais com a finalidade profilatica, curativa ou para fins de
diagndstico, com beneficio para o usuério. E caracterizado pelo conhecimento
da eficacia e dos riscos de seu uso, assim como pela reprodutibilidade e
constancia de sua qualidade; é o produto final acabado, embalado e rotulado.
Na sua preparagédo podem ser utilizados adjuvantes farmacéuticos permitidos
pela legislacdo vigente. Nao podem estar incluidas substancias ativas de
outras origens, ndo sendo considerado produto fitoterapico quaisquer
substancias ativas, ainda que de origem vegetal, isoladas ou mesmo suas
misturas.” (BRASIL, 1995).

Tendo em vista que a maior parte da populagcdo mundial ocupa os
paises menos desenvolvidos economicamente, 0s quais encontram
dificuldades em oferecer atendimento a saude frente ao aumento populacional,
escassez de recursos e necessidade aumentada de medicamentos que se
tornam mais dispendiosos, destaca-se a importancia da Fitoterapia
(WIJESEKERA, 1986).

O estimulo ao uso de fitoterapicos objetiva prevenir, curar ou minimizar
0os sintomas das doencas, com um custo mais acessivel a populagdo e aos
servicos publicos de saude, comparativamente aqueles obtidos por sintese
quimica, que sao, em geral, mais caros, devido as patentes tecnologicas
envolvidas (TOLEDO et al; 2003).

Segundo a Organiza¢do Mundial de Saude, o uso de plantas medicinais
para o tratamento das mais diversas enfermidades tem levado paises como a
China a consumir dentre o total de medicamentos cerca de 30-50% de drogas
de origem vegetal. Na Europa e América do Norte 50% da populacéo ja fez uso
de fitoterapicos. Na Alemanha destaca-se um indice de 90% de uso de formas
farmacéuticas contendo algum componente de origem vegetal (WHO, 2003).

Sendo assim, a Fitoterapia constitui uma forma de terapia medicinal em
notavel crescimento, cujo mercado mundial movimenta em torno de 22 bilhdes
de ddélares no qual o Brasil representa apenas cerca de 23% (YUNES,
PEDROSA, CECHINEL FILHO, 2000). As estimativas nacionais apontam que

82% da populacdo brasileira utiliza produtos a base de ervas, e o0 setor



fitoterapico conta com duzentas empresas e movimenta um bilhdo de reais em
toda sua cadeia produtiva e emprega mais de cem mil pessoas no pais
(ABIFITO, 2008).

A utilizagdo de plantas medicinais tem recebido incentivos da
Organizacdo Mundial de Saude, mediante a Resolucdo WHA 31.33 (1978) e
40.33 (1987), que reafirmam a importancia das plantas medicinais nos
cuidados com a saude, recomendando entre outros aspectos a criacdo de
programas globais para a identificacdo, validagdo, preparacdo, cultivo e
conservacdo das plantas medicinais utilizadas na medicina tradicional, bem
como assegurar o controle de qualidade dos fitoterapicos (MIGUEL; MIGUEL,
1999).

Diante disto, o Ministério da Saude baixou Diretrizes e Prioridades de
Investigacdo em Saude (Portaria 212, de 11/09/1981), incluindo as plantas
medicinais. Em 1988, a Comissdo Nacional Interministerial de Planejamento e
Coordenacéao (CIPLAN) implanta a Fitoterapia como pratica oficial da medicina
e orienta sua inclusdo nos servicos primarios de saude. Esta recomendacgéo
condiciona o uso de plantas medicinais a estudos cientificos, que incluem a
investigacdo antropoldgica-botanica junto a medicina popular tradicional
popular; isolamento e caracterizacdo de substancias ativas; transformacao
qguimica gerando novos farmacos, ensaios farmacoldgicos, toxicologicos, pré-
clinicos e clinicos (MIGUEL; MIGUEL, 1999). O Decreto 5813 (MCT), de
22/06/2006, enfatiza esta prioridade ao aprovar a Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterapicos.

No contexto da utilizacdo de fitoterapicos faz-se importante a existéncia
de normatizacdo a ser cumprida com a finalidade de garantir a qualidade
destes medicamentos, de forma a possibilitar um adequado tratamento das
enfermidades, garantindo o cumprimento do direito constitucional do cidad&o
conforme o Art. 196 da ConstituicAo da Republica Federativa do Brasil “A
saude é direito de todos e dever do Estado” (BRASIL, 1988).

Para tanto, a transformacdo de uma matéria-prima vegetal em um
medicamento deve visar a preservacao da integridade quimica e farmacologica
da planta, garantindo a constancia de sua a¢ao biolégica e a seguranca de sua
utilizacdo, além de valorizar seu potencial terapéutico. Para garantir esses

objetivos, a pesquisa para o desenvolvimento de fitoterapicos inclui varias



etapas envolvendo um processo interdisciplinar, multidisciplinar e
interinstitucional (MIGUEL, MIGUEL, 1999).

2 ETAPAS DE ELABORACAO DE FITOTERAPICOS E A REGULAMENTACAO

As etapas de desenvolvimento de fitoterapicos envolvem diversas areas
do conhecimento, como a etnobotanica, botanica, agronomia, ecologia,
quimica, fitoquimica, farmacologia, toxicologia, biotecnologia e tecnologia
farmacéutica (TOLEDO et al., 2003).

2.1 Pesquisa cientifica

O desenvolvimento de fitoterapicos inicia-se por pesquisa cientifica, que
perpassa por levantamento bibliografico e ensaios praticos que buscam
resultados quanto a aspectos agronémicos, fitoquimicos, e avaliam a atividade
biolégica do vegetal (MIGUEL, MIGUEL, 1999).

O levantamento bibliografico em literatura cientifica, associado aos estudos
etnoboténicos (quais tratam da observacdo do uso popular de plantas nas
diferentes culturas) e/ ou quimiotaxondmicos (envolvendo o aspecto
morfolégico para revelar a presenca de determinados grupos quimicos que
possuam atividade famacoldgica), bem como registros de toxicidade no
emprego do vegetal avaliado. Submete-se entdo a planta escolhida para
avaliacdo das caracteristicas macroscépicas e morfoanatdmicas, necessarias
tanto para a identificagdo botanica do vegetal como para o controle de
qualidade.

Tais aspectos sao regulamentados por legislacdes especificas:

e PN 174P (IBDF), de 11/03/1981: estabelece a autorizacdo especial para
pesquisas com plantas em Parques Nacionais e Reservas Biologicas
Federais;

e D.O98830 (PR), de 15/01/1990: referencia sobre a coleta, por
estrangeiros, de dados e materiais cientificos, no Brasil;

e Port. 40 (MS), de 10/01/1994: nomeia a Subcomissdo da Comissao
Permanente da Farmacopéia Brasileira para elaborar monografias de

plantas medicinais;



e Port. 42 (MS), de 10/01/1994: nomeia a Subcomissdo da Comisséao
Permanente da Farmacopéia Brasileira para elaborar normas sobre
fitoterapicos;

e Port. 175 (MS), de 26/01/1996: aprova o fasciculo | da Parte Il da 42
Edicdo da Farmacopéia Brasileira, contendo 30 textos revisados de
edicdes anteriores e 72 novos textos;

e Port. 116 (SVS), de 22/11/1995: indica Farmacopéias aceitas no Brasil;

e L.9279 (PR), de 14/05/1996: Lei de patentes;

e Port. 90 (SVS), de 13/06/1996: apresenta proposta de lista de farmacos,
plantas medicinais e adjuvantes de tecnologia farmacéutica que seréo
incluidos no fasciculo 2 da Parte Il da Farmacopéia Brasileira 1V;

e Res. 196 (CNS), de 10/10/1996: aprova diretrizes e normas
regulamentadoras para pesquisas envolvendo seres humanos;

e RDC 48 (ANVISA), de 16/03/2004: para esta etapa, determina a
apresentacdo de levantamento bibliografico etnofarmacolégico e de
utilizacdo, documentacdes técnico-cientificas ou publicacdes.

e Lei 12259 (PR), de 23/08/2002: dispbe sobre a politica estadual de
incentivo a pesquisa e a preparacao de produtos fitoterapicos, com o
objetivo de facultar ao Sistema Unico de Satde — SUS — o uso desses
medicamentos no tratamento de determinadas enfermidades.

e Resolucdo RE 88 (ANVISA), de 16/03/2004: determina a publicacdo da
“lista de referéncias bibliograficas para avaliacdo de seguranca e
eficacia de fitoterapicos”.

e Port. 2311 (MCT), de 29/09/2006: institui o grupo de trabalho, composto
por representantes dos 6rgdos relacionados, para elaborar o Programa
Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos.

A etapa seguinte objetiva a producdo abundante e homogénea de
matéria-prima, preservando sua qualidade, a espécie e a biodiversidade sob
aspectos ecolégicos. Os estudos agrondmicos sdo regulamentados por:

e DL 4720 (PR), de 21/09/1942: estabelece normas gerais para o cultivo
de plantas entorpecentes e sua manipulacao;



e Port. 32 (SNVS), de 05/07/1986: distingue vegetais com fins alimenticios
e medicamentosos;

e RDC 17 de 24/02/2000 (ANVISA): regulamenta que a matéria-prima para
a producdo de fitoterdpicos deve ser isenta de contaminantes microbianos e
biol6gicos, metais pesados e agrotdxicos.

e Instrucdo Normativa 09 (MAPA), de 02/06/2005: aprova as normas para
producdo, comercializagéo e utilizacao de sementes.

e Instrucdo Normativa 24 (MAPA), de 16/12/2005: aprova as normas para

producdo, comercializagéo e utilizagcao de mudas.

Os estudos fitoquimicos, por sua vez, compreendem as etapas de
isolamento, elucidacdo estrutural e identificacdo dos constituintes mais
importantes do vegetal, responsaveis ou ndo pela acado bioldgica (marcadores
quimicos), permitindo identificar a espécie vegetal, bem como analisar e
caracterizar fragées ou substancias bioativas. A normatizacdo que descreve tal
etapa é a RDC 48 de 16/03/2004 (ANVISA), que determina as informacdes a
serem fornecidas sobre a droga e o derivado vegetal e o controle de qualidade.

Uma vez determinados 0s constituintes quimicos da matéria-prima
vegetal, realiza-se a avaliacdo da atividade bioldgica, qual inclui a investigacao
da atividade farmacoldgica e toxicologica dos extratos, fragcbes ou das
substancias isoladas a partir da droga vegetal.

Regulamentam esta etapa:

e Resolucdo 196/96 e 251/97(CNS): exige a apresentacdo de estudos
cientificos que comprovem a seguranca e eficacia do uso de medicamentos;
e RDC 48 de 16/03/2004 (ANVISA): aprova o Regulamento Técnico,
atualizando a normatizacdo do registro de medicamentos fitoterapicos;
estabelece que os medicamentos fitoterapicos registrados anteriormente a
31/01/1995, com excecao dos enquadrados como fitoterdpicos tradicionais,
devem apresentar, no primeiro protocolo de renovacdo de registro 0s
relatorios de seguranca e eficacia de producédo e o controle de qualidade,

atualizados de acordo com o Regulamento Técnico;



e RE 88 de 16/03/2004 (ANVISA): determina a publicacdo da “Lista de
Referéncias Bibliograficas para Avaliacdo de Seguranca e Eficicia de
Fitoterapicos”.

e RE 89 de 16/03/2004 (ANVISA): determina a publicacdo da “Lista de
Registro Simplificado de Fitoterapicos”.

e RE 90 de 16/03/2004 (ANVISA): determina a publicacao da “Guia para a
Realizacéo de Estudos de Toxicidade Pré-Clinica de Fitoterapicos”;

e RDC 222, de 29/07/2005 (ANVISA): especificacbes de qualidade

descritas na edicdo vigente da Farmacopéia Brasileira.

2.2 Cultivo do vegetal

Concluida a pesquisa cientifica, cujos resultados comprovem a
seguranca e a eficdcia do vegetal para a sua utilizacdo como medicamento
fitoterapico, segue-se o cultivo da planta segundo os aspectos agrondmicos
determinados previamente e de acordo com a mesma normatizacao.

As instituicbes que promovem o cultivo da matéria-prima vegetal podem

servir de fornecedores aquelas produtoras do medicamento fitoterapico.

2.3 Producdo e Controle de Qualidade dos Fitoterapicos

Para a producdo de fitoterdpicos, além da realizagdo prévia de todos os
estudos anteriores, os procedimentos e etapas de processamento devem estar
devidamente estabelecidos. A producdo de medicamentos € etapa importante,
regulamentada por:

e Port. 22 de 30/10/1967 (SNFMF): Normas para o emprego de preparacdes
fitoterapicas;

e RDC 210 de 04/08/2003 (ANVISA): determina o cumprimento das diretrizes
estabelecidas no Regulamento Técnico das Boas Praticas para a
Fabricacdo de Medicamentos a todos os estabelecimentos fabricantes de
medicamentos; institui e aprova a Classificacao e Critérios de Avaliacdo dos
itens constantes do roteiro de Inspecdo para Empresas Fabricantes de

Medicamentos; institui como norma de inspecao para fins de verificacdo do



cumprimento das Boas Praticas de Fabricacdo de Medicamentos; relaciona
que as empresas fabricantes de medicamentos devem proceder a auto-
inspecdes, conforme o Regulamento Técnico das Boas Praticas para a
Fabricacdo de Medicamentos e o Roteiro de Inspecdo em Industria
Farmacéutica, como parte das medidas necessarias a implementacédo das
mesmas;

e RDC 48 de 16/03/2004 (ANVISA). aprova o Regulamento Técnico,
atualizando a normatizacdo do registro de medicamentos fitoterapicos;
determina que todos os testes referentes a controle de qualidade (quando
terceirizados), deverdo ser executados em instituicdes credenciadas no
sistema REBLAS ou por empresas fabricantes de medicamentos que
tenham Certificado de Boas Praticas de Fabricacdo atualizado e satisfatorio;

e RDC 222, de 29/07/2005 (ANVISA): especificacdes de qualidade descritas
na edicdo vigente da Farmacopéia Brasileira.

Uma vez produzido, o fitoterapico € embalado conforme determinacéo
das normatizacbes RDC 222/05 (ANVISA), RDC 210/03 (ANVISA) e Portaria
519/98 (ANVISA). Tendo em vista que a elaboracdo de medicamentos é um
processo amplo e com etapas criticas, a qualidade do fitoterapico s6 pode ser
garantida quando o controle ocorre em paralelo as referidas etapas. Portanto,
as normas ja citadas mencionam procedimentos e especificacbes para o
controle de qualidade.

A propaganda mercadista conforma-se a Lei 9294/96 (MAPA) e Decreto
2018/96 (MAPA), ndo deve levar a confusdes de interpretacdo, deve indicar
propriedades terapéuticas somente se comprovadas cientificamente assim
como cuidados e contra-indicacdes, e referir-se apenas a produtos registrados

frente ao 6rgdo de vigilancia sanitaria competente.

2.4 Registro frente ao 6rgéo de vigilancia sanitaria competente

O referido registro do fitoterapico € conferido somente apds a
comprovacdo do bom cumprimento de todas as etapas de elaboracéo,
seguindo as normatizacbes RDC 48/04 (ANVISA), RDC 210/03 (ANVISA) ja
descritas, além da Resolucdo RE 91/04, que determina a publicacdo da “Guia



para Realizacdo de Alteracdes, Inclusdes, Notificacbes e Cancelamentos Pos-
Registro de Fitoterapicos”, estabelecendo a documentacdo e 0s ensaios
exigidos pela ANVISA.

Portanto, a garantia do fornecimento de fitoterapicos com qualidade
satisfatoria para seu emprego eficaz como ferramenta terapéutica, conta com a
legislacdo e fiscalizacdo por 6rgdos competentes, além da responsabilidade e

conscientizacdo dos individuos envolvidos nas etapas de sua elaboracéo.

3 CONSIDERACOES

Tendo em visa o0 amplo consumo de produtos de origem vegetal no
Brasil e o crescente desenvolvimento de fitoterapicos como medicamentos em
nivel industrial, a aplicacdo de normas sobre a sua elaboracdo faz-se
importante. Além disso, a regulamentacéo e oficializacdo do desenvolvimento e
uso de fitoterapicos contrapde a crenca culturalmente fixada de que “o que €&
natural ndo possui efeitos colaterais”. Tal afirmacdo é enganosa e remete a
inmeros riscos a saude da populacdo. Diversos estudos demonstram que as
plantas medicinais possuem efeitos indesejaveis e muitas vezes toxicos,
remetendo a conscientizacdo do seu bom uso, segundo aspectos também
legislativos (TOLEDO et al., 2003).

A legislacao de fitoterapicos brasileira € considerada altamente exigente
em todo o mundo, justificando os esforcos para garantir a sua qualidade. No
entanto, ainda restam arestas a serem reparadas e dificuldades a serem
vencidas.

Um grande fator limitante € que a maioria das plantas em uso nédo se
encontra descrita em codigos oficiais (formularios e farmacopéias), néo
havendo inclusive estudos sobre as mesmas. Deve-se destacar ainda, que o
desenvolvimento de um novo medicamento envolve um processo complexo de
alto custo, onde se requer investimentos em torno de 100-360 milhdes de
dolares em um periodo de 10-12 anos para que um farmaco seja desenvolvido
(YUNES, PEDROSA, CECHINEL FILHO, 2001). Isto tem levado as
companhias farmacéuticas a aumentarem significativamente o interesse por
pesquisas na area e sobretudo tem gerado um aumento no faturamento

oriundo da comercializagéo de fitoterapicos nos EUA e Europa.



Somam-se a estas limitagbes o grande numero de pesquisas
desvinculadas umas das outras, onde as especialidades se sobrepdem as reais
necessidades da Fitoterapia enquanto medicina tradicional aplicada.
Constatam-se inUmeras plantas cujos estudos fitoquimicos e farmacoldgicos
sdo potencialmente satisfatorios, contudo a espécie em questdo nao possui
sequer pesquisas agronbmicas e ecoldgicas que se preocupam com
reproducdo do vegetal ou sequer o extrativismo sustentavel. Nesta perspectiva,
investir nos cédigos oficiais cuja finalidade é a construcdo de monografias que
privilegiem desde o cultivo, perpassando pelo manejo adequado, até chegar a
determinacdo de doses clinicas podera representar a solucdo para a indastria
nacional e para os centros de producdo institucionais, além de atender as
necessidades basicas em salde, e gerar empregos em areas rurais e centros
industriais (TOLEDO et al., 2003).

Por outro lado, a industria nacional de fitoterapicos possui inumeras
drogas comercializadas sob forma ndo medicamentosa, com registro
alimenticio, com base somente no uso popular, sendo estas plantas alvos do
interesse de industrias farmacéuticas. Isto remete a necessidade de estudos
fitoquimicos da atividade biolégica, com vistas a eficiéncia e seguranca
terapéutica, para a comprovacao cientifica e consequente producéo licita de
medicamentos fitoterapicos, conforme exigéncias do registro frente ao 6rgao

regulatorio competente.

4 CONCLUSAO

Com uma legislagcdo atualizada e adequada, a industria nacional sera
motivada a incentivar a pesquisa e o desenvolvimento tecnolégico de produtos
brasileiros de origem natural. Somente uma legislacéo justa ira assegurar a
nossa populacdo o acesso a produtos naturais eficazes e de excelente
qualidade. Contudo, a legislacdo vigente para a producédo de fitoterapicos ndo
apresenta especificacbes bem definidas para evitar alteracbes quali e
quantitativas nas substancias ativas das plantas, devido ao cultivo em regides
geograficamente diferenciadas (fatores ecofisioldégicos), bem como influéncias
sazonais (chuvas, fotoperiodo), nutricdo do solo, contaminacdo por fungos e

bactérias, competicdo com outras plantas, periodo da coleta, como também os



aspectos agronémicos de cultivo e manejo que geram a matéria-prima (droga)
para a producdo farmacéutica, assim como a armazenagem, transporte entre
outros.

Portanto, verifica-se a necessidade e importancia da revisao constante
da normatizacdo nacional para o desenvolvimento de fitoterapicos, incluindo
maior detalnamento e aspectos especificos, sem deixar de oferecer praticidade
guanto a consulta das normas, tornando-as diminuidas em namero, reduzindo
a possibilidade de incertezas. No exercicio da regulamentacdo, cabe aos

orgaos fiscalizadores incluir também as orientacdes de execucao da lei.
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