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Resumo

O uso de plantas na medicina popular € amplamente expandido no Beasiy sua base na
tradicdo familiar durante muito tempo como a Unica alternativa para o tratéonde varias
doencas, cujas plantas sdo consumidas com pouca ou nenhuma comprovacgao de suas propriedades
farmacoldgicas. Sdo cada vez mais frequentes estudos envolvendo a espécie Calotropis procera
(Ait.)R. Br(Apocynacea) ja que ultimamente elatdizada como planta medicinal contra muitas
enfermidades.A andlise prospectiva € um importante instrumento na identificacdo das
oportunidades e das necessidades mais relevantes em Pesquisa e Desenvolvimento (P & D) bem
como das influéncias planejadas sistemas de inovagdo. Levando em consideracdo que o Brasil
possui uma grande abundancia da planta, desta forma, este estudo realizou um rastreamento das
pesquisas ja desenvolvidas e com resultados patenteados, avamdotilizacdo de C. procera

com fns medicinais. Para isso, a prospecc¢ao foi realizada no Banco Europeu de Patentes (EPO),
no banco da Organizacdo Mundial de Propriedade Intelectual (WIPO), no Banco Americano de
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Marcas (USPTO) e no banco de dados do Instituto Nacional de Propriedadérimdus Brasil

(INPI) e nas bases de periddicos Web of Science, Sciencie Direct, e Scielo. A pesquisa envolvendo
fins medicinais, terapéuticosfarmacéuticos somam 22 patentes, sendo A61K a classificagao de
patente mais recorrente. Dos 29 artigos ciecw na base da dados Scielo sobre C. procera, 19

séo de instituicbes brasileiras, embora a pouca expressividade de patentes (3 ncevetal)a

falta de investimento nacional em pesquisa, inovacdo e desenvolvimento de tecnologias como uma
forma de agregr valores gplanta.

Palavras-chave Calotropis procerauso medicinalpublicacfes; patentes.

Abstract

Plants are largely useth folk medicine andavidely expanded irBrazil, being for a long time the

olny alternative for treatment oeseral diseases based on familiar traditional knowledge, whose
plants areconsumedwith little or no evidences about their pharmacological properti€sudies
involving theCalotropis procera (Ait.) R. Br (Apocynaceappeciesare very commonmnsince it is

used as herbal medicineagainst manydiseases Prospective analysis is an important tool in
identifying opportunities and more relevant needs in Research and Development (R & D) as well as
the influences planned in innovation systems. SinegilBinas an abundance of this specie, this
study performed a screening of developed research with patented results, evaluating the medical
use of C. procera. The European Patent Bank, Bank of the World Intellectual Property
Organization, the American Barni Marks, Patents and USPTO, the database of the National
Institute of Industrial Property of Brazil and the bases of Web journals of Science, Sciencie Direct,
and SciELO were used to proceed the datamining. Research involving this genus for medicinal,
therapeutic and pharmaceutical purposes detect 22 patents and classification A61K was more
frequent.Of the 29 papers found at Scielo about C. procera, 19 are from Brazilian institutions,
thoughthe unexpressive number of patents (total of 3) reflects ttkeofanational investment in
research, innovation and development of technology as a way to add vahlestto

Key words: Calotropisprocerg medicinal usgpublications patents.

1. Introducéo

Os estudos referentes a prospecc¢ao de tecnologias tém aumentado a fim de constatar as
tendéncias de crescimento numa determinada area de conhecimento ou produto de interesse
(JUROSZEK;TEIDERMANN, 2011; LIMA et al., 2007; SIMOES et al., 2012; TILMAN, 2000
uso e a prética do sistema de propriedade industrial (Pl) pelas universidades e pelos centros de
pesquisa, com destaque para a tecnologia protegida por patentes, cria um ambiente favoravel ao
desenvolvimento cientifietecnologico e econdémico do pai8s informagdes divulgadas nos
documentos de patente e dados econdmicos podem auxiliar o planejamento estratégico de
instituicdes, de politicas publicas e diretrizes industriais (NUNES et al., 2007).

Entre os elementos que compdem a biodiversidade, msplsdo usadas como a principal
matériaprima para a fabricacdo de fitoterapicos e outros medicamentos. Além de sua utilizacéo

como substrato para a producdo de medicamentos, esses vegetais sdo também empregados el
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praticas populares e tradicionais coramédios caseiros e comunitarios, processo conhecido como
medicina tradicional. O Brasil € detentor de um rico acervo genético e de uma biodiversidade
cultural que resultou em um acumulo consideravel de conhecimento e tecnologias tradicionais,
passados deegacdo a geracdo, entre 0os quais se destaca o0 manejo e uso de plantas com acac
terapéutica (BRASIL, 2006).

Calotropis proceraAit.) R. Br (Apocynacea]Figura 1) é um arbusto ou pequena arvore
de mais ou menos 2,5 m de altura, podendo até atingir 6 metpsalarmente, é conhecida por
ciumeira, saco de velhalgodao de seda, flor de seda, leiteira, paintdtiseda e queimadeira.
Suas flores séo reunidas em inflorescéncias, apresentam frutos verdes em forma de bola e quandc
maduros eles se abrem liberares sementes. Essa espécie apresenta alta capacidade de producéo
de matéria seca e elevado valor nutritivo, podendo ser utilizada na forma de feno ou ensilagem
pelos agricultores locais, sendo, portanto, uma fonte de alimento para o rebanho nos periodos d
escassez (TANIRA, 1994). Quando seu caule e folhas sao cortados se obtém um fluxo abundante de
seiva branca (latex), devido ao rompimento dos tecill@bundanciale latex nas partes verdes da
planta reforca a ideia de que o latex seja produzido e d@danuomo uma estratégia de defesa
contra predadores como fungos e insetos (LARH®tNil, 1997;RAMOS et al, 2007.

Figura 17 Fotografias da plant&alotropis procera(Ait.)R. Br A i Habito; Bi Inflorescéncia; G Detalhe das flores
abertas; O Fruto; Ei Fruto aberto evidenciando as sementes.

Fonte:Autoria propria (2014)

As folhas e o latex do algoddo de seda sdo muito utilizados na medicina popular para o
tratamento del@eras, tumores e doencas hepaticas (TANIRA, 1994) e tém mostrado atividades do
tipo hipotensora (CARBAJAL et al.,, 1991; OLIVEIRA, 2004), anflamatéria, analgésica,
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bloqueadora neuromuscular (MOSSA et al., 1991) e hepatoprotetora (ARYA; KUMAR, 2005;
PADHY et al., 2005; SETTY et al., 2007) Diante desse potencial terapéutico, o presente trabalho
teve como objetivo avaliar o perfil quantitativo das patentes com o g&waotropis e das
publicacdes envolvendo a espéCieproceracom o intuito de identifiar a participacao do Brasil

nos depédsitos de pedidos de patentes em bancos nacionais e internacionais de inovacao e

tecnologia.

2. Metodologia

Para o levantamentde artigosforam utilizadasas basesWVeb of Science, Sciele,
ScienceDirectonsiderando o intervalo de 1963 a 2013. Os pedidos de patentes depositados foram
analisados ndcuropean Patent Officé€EPO), World Intellectual Property OrganizatioWVIPO),

United States Patent and Trademark Offid&PTO) e no banco de dados do Instithacional de
Propriedade I ndustrial ( I N PQalptrogsy Rusante g utilizaedo d o ¢
da pesquisa foram recuperados apenas os documentos que ja tenham sidos publicados (fonte

primaria).

3. Resultados e discussao

Apesar do interesse na modelagem molecular, na quimica combinatoria e outras praticas de
sintese quimica pelas instituicbes e indastrias farmacéuticas, os produtos naturais e,
particularmente, as plantas medicinais, continuam como uma respeitavel fomdgodeagentes
terapéuticos contra doencas infecciosas (fungicas ou bacterianas), neurodegenerativas,
cardiovasculares, autoimunes, @nflamatorias e transmitidas por vetores, cancer e dislipidemias
(BUTLER, 2004;BALUNAS; KINGHORN, 2005;FERREIRA et al.201% MILITAO et al., 2012
ALVES et al., 2014; ARAUJO et al., 2014; BEZERRA et al., 2015). Em 2001 e 2002,
aproximadamente 25 % dos farmacos mais vendidos no mundo foram produtos naturais ou
derivadas (BUTLER, 2004).

Na medicina tradicional, diversaarntes da plant&. procerae seu latex principalmente, sdo
indicados no tratamento de diversas doenEatudos fitoquimicos das folhas e do latexQle
procera encontraram varios compostos biologicamente ativos, incluindo glicosideos, taninos,
triterpenos polifendis e proteinas com atividade enzimatica. Independente da sua utilizagcdo como
mecanismo de defesa, os componentes do latex possuem efeitos biol6gicos importantes, uma vez
gue a planta é conhecida por suas potencialidades farmacologicas (S@rREZ05). Acredita

se que o efeito hepatoprotetor e antidiabétic@derocern esteja relacionado com seu potencial
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como antioxidante e antiflamatorio. Essa caracteristica antioxidante do latex tem sido atribuida
aos cardenolideos, lignanas e flavides muito presentes na planta e que possuem propriedades de
capturar espécies reativas de oxigénio (EROs) (ARYA; KUMAR, 2005; MUEEN AHMED et al.,
2004; ROY et al., 2005). Algumas pesquisas feitas da atividade dos compostos ativos identificados
nos tecidoge C. proceratambém tem revelado promissor potencial anticamceitro e in vivo
(PESSOA et al., 2000; VARQUAQUEBEKE et al., 2005; CHOEDON et al., 2006; OLIVEIRé&t
al., 2007; MAGALHAES et al., 2020

O exercicio de prospeccao consiste em tentangat os avancgos e coloesg de modo a
influenciar na orientacdo das trajetorias tecnologicas, ou seja, -Bngarfrente e garantir a
competitividade e sobrevivéncia das instituicbes de pesquisa (ZACKIEWICZ; SAELESO,
2001). Dentro do contexto dataptas medicinais, esse instrumento permite direcionar a pesquisa
de acordo com que ja foi produzido e formar parcerias ou cooperacdes que possam alavancar a
inovacdo, determinadas pelas necessidades das instituicbes publicas, privadas e 0rgaos
governamerts (SIMOES et al., 2012; MARQUES et al., 2013). Esse trabalho avaliou o perfil
guantitativo das publicacfes e patentes sobre o g&adotropise da espéci€. proceraa fim de
determinar o seu potencial biotecnoldgico para a producdo de medicamentos.

Utilizando a base de periédic&iencie DirectWeb Capes e ScieEmpregotse como
palavrachave o géner@alotropis resultando em 107, 250 e 29 artigos. Quando refinado para a
espécieCalotropis procera o resultado encontrado foi representado por @8 @ 26 artigos,

respectivamenter@bela 1).

Tabela 17 Resultados das buscas por palavras chave e bases de periédicos pesquisados.

Bases de periddicos
Palavras Chave

Science Direct Web Capes Scielo
Calotropis 107 250 29
Calotropis procera 94 203 29

Fonte: Autoria prépria (2014).

Avaliou-se também o numero de patentes cadastradas nas bases de dados usando o termc
Calotropis Observotse que apenas uma patente foi depositada na base do USPTO, enquanto que
nas bases INIPI, WIPO e EPO, esse numero &aqute a 3, 6 e 12, respectivamerigyra 2).

Patente é um titulo de propriedade temporaria sobre uma invencdo ou modelo de utilidade,

outorgado pelo Estado aos inventores ou autores ou outras pessoas fisicas ou juridicas detentoras d
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direitos sobre a&riacdo. Em contrapartida, o inventor se obriga a revelar detalhadamente todo o
contetdo técnico da matéria protegida pela patente (INPI, 2014). Os fitoterdpicos movimentam
anualmente bilhdes de dodlares, sem incluir a economia informal da utilizacdarpdgylantas
medicinais nos paises em desenvolvimento. O crescimento deste setor vem estimulando
pesquisadores e industrias farmacéuticas internacionais a investir nas pesquisas e patenteamento d

novos produtosSANT'ANA; ASSAD, 2002).

Figura 27 NUumero de pedidos de patentes depositados envol@aldtropis proceradepositadas por base de dados.
USPTO (nited States Patent and Trademark OfficeNPI (Instituto Nacional da Propriedade IndusiialVIPO
(World intellectual property organizatignEPO European Patent Offige
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Fonte: Autoria propria (2014).

Considerando que as bases do WIPO e EPO possuem um numero maior de patentes
depositadas envolvendo espéciesQidotropis, a pesquisa foi dirigida no sentido de explorar
melhor as informacdegue essas bases pudessem fornecer a respeito da distribuicdo de patentes por

paises, ano de depdsito e por Classificacao Internacional de Patente (CIP).

Patentes depositadas nas bases europeias
De acordo com #&igura 3, a Organizacaddvundial daPropriedade IntelectualO) e a

China (CH) possuem as instituicbes com maior niumero de patentes depositadas na base de patent
europeia (EPO) envolvendo o généalotropis,seguido pelo Escritorio Europeu de Patente (EP),
Estados Unidos (US) e india (INJom 2 patentes cada. Para base brasileira é observado 3 patentes,

sendo duas de propriedade do Brasil.
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Figura 31 Distribuicdo de patentes depositadas na base de dados por pais.
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EP (Patentes Europeias), WO (Patentes Internacionais), US (Estados)JGIA (Canada) IN (india) e CH (China).

Fonte: Autoria prépria (2014).

A primeira patente registrada ocorreu em 1910 pela EPO, ano durante o qual foi
oficializado apenas esse Unico pedido de patéfgrira 4). A partir do ano de 2003, houve um

decréscimo superior a 30% do numero de depoésito de patentes. Analisando o desenvolvimento

anual das patentes depositadas. Por outro lado, o INPI realizou seu primeiro pedido de patente

somente em 2000.

Figura 4 7 Evolugdo anual de depdsitos de pedidos de patentes nas bases.
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Dentre os depositos de pedidos de patentes encontrados nas bases, 13 estdo alocados n
subclasse A61K, que engloba preparacfes para finalidades médicas, od@stadgiigiénicas,
comprovando que a espé€ie proceratambém vem sendo pesquisada com a perspectiva de gerar
produtos com potencial terapéutic@ontudo, nove dessas estéo inseridas na subclasse A61P que
trata das atividades terapéuticas de compostos quimicos ou preparacfes medidiju@isé

justificado pela importancia e emprego @aproceranasindustriasfarmacéuticas como mostra a

Figura 5.

Figura 57 Distribuicao por CIP dos depésitos de pedidos de patentes encontrados nas bases europeias.
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classificagdo internacional de patentes
DO01C: Tratamentayuimico ou bioldgico de matias naturais filamentares ou fibrosas; CO@Bncreto ou materiais de
construgdes similares; A23KProdutosalimenticios especialmente adaptados para aninfiz0dB: Protecdes de
edificagfes; B29C:Processamento de substancias em estado plastico; GDF@iica organica AOIN: Como
desinfetantes, pesticidas ou herbicidas; DOMNDEtodos ouaparelhosmecanicos ;A61P:Atividade terapéutica
especifica de compostos quimicos ou preparagbes medicinais; ABHparacdes para finalidades médicas,
odontoldgicas ou higiéoas.Fonte: Autoria propria (2014).

As instituicbes universitarias ao redor do mundo tém gerado um potencial de novas
tecnologias passiveis de patenteamento, como foi possivel verificar neste trabalho e demonstrado
nas publicacées sobre o potencial teégmo daCalotropis.Por outro lado, o Brasil possui baixa
concorréncia e apresenta pouco esforco em inovar na area de invencbes tecnologicas,
provavelmente devido a alguma falha do sistema de inovacdo (articulacdo competente entre
governo, empresas e iitaicbes, capaz de promover um sistema de Producéo & Desenvolvimento
de Medicamentos P & D), o Brasil ndo possui uma protecéo expressiva das espata@sopis
refletindo ainda mais a falta de incentivo em proteger as tecnologias desenvolvidas pdgasneio
propriedades industriais.

Finalmente, em 2004, foi promulgada a Lei de Inovacdo TecnolodicaON73, e

regulamentada em 2005 pelo Decretd :\663.11 Essa lei regula, entre outros assuntos, 0S
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estimulos para a participacdo de Instituicbes CientikcasTecnol - gi cas (1 CT0os
inovagao, para a inovagao nas empresas, para o inventor independente e para a criacao de fundos d
investimentos para a inovacdo. E a primeira lei brasileira que trata do relacionamento entre

Universidades e/ou Ingtiti - »es de Pesquisa com empresas e

Tecnol -gica (NI'T Ws), trazendo como consequ®
com o intuito de fazer gest«o estrat ®giSkk,a da
2004).

Em relacdo as publicacGes cientificas, houve um aumento consideravel do niamero de
artigos relacionados @. proceradesde 1963, com maior expressividade nos anos de 2010 e 2011,
0s quais estao disponibilizados na bd#eb CAPES (29 e 27 artigos) &cience Direc(11 e 10
artigos publicados, respectivamentejg(ra 6). Acreditase que o aumento do nimero de patentes
depositadas bem como do nimero de artigos publicados no periodo se deve aos atuais investimentos
no setor tenolégico na area pelas instituicbes governamentais. Como exemplo nacional de tais
investimentos, em 2006 houve o reconhecimento das plantas para o desenvolvimento de farmacos
modernos e terapeuticamente mais eficazes em um plano governamental oficipkt@ado
lancamento da Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicas (BRASIL, 2006).

O Brasil ocupa o topo deanking em numero de publicacbes de artigos no SciELO
envolvendo a plant&@. procerg com 19 artigos cientificos de um total de 29 publicagbes. Por outro
lado, o Brasil possui apenas 3 pedidos de patentes a nivel nacional (INPI). Assim, esses dados naa
condizem com grande producdo brasileira da pl&htgrocerae com o numero de artigos
publicados, sugerindo que haja incentivo nas pesquisas para o desenvolvimento de invencdes
envolvendoC. procera.Além disso,a producao cientifica no Brasil caracterssapor ser recente
(ultimos 100 anos), e tem uma grande concentracao institucionalnhassidades publicas e
centros de pesquisa e, com honrosas excecdes, em instituicbes privadas, como consequéncia da
politicas publicas em Ciéncia e Educacéo no @Bi#NIARAES et al., 2012)Esse &, certamente,
ainda um dos grandes desafios no sisteraaileiro de inovagao para a transferéncia da tecnologia
gerada nas universidades e nos centros de pesquisa para a industria, de tal forma que sejam geradc
Novos processos e produtos oriundos dessas instituicdes.

O crescente interesse por produtos dgemni vegetal com finalidades diferentes advém,
em parte, do baixo custo na producdo dos medicamentos a base de principios ativos isolados de
produtos naturais, quando comparados aos investimentos que Sao necessarios para a sintese

purificac@o destes priffgos em laboratorio (KLEINt al, 2009).
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Figura 6 i Numero de artigos publicados nas bases de dadesce Direct, SCIELO e Web CAPPB8squisadas
usando a palavra cha@alotropis procera
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Fonte: Autoria propria (2014).

Dentre as seis espéciesrtpacentes ao géner@alotropis duas sdo mais conhecidas,
Calotropis procerae Calotropis giganteaas quais sao de grande importancia econémica devido as
aplicac6es medicinais. Elas sdo bastante parecidas com relacdo as a¢gfes quimicas e fisioldgicas
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Sua flores, folhas, raizes e latex sdo muito utilizadosatisglades terapéuticassadas hoje na
fitoterapia como: antidiarreicos, aftelmintico, hepatoprotetora, cicatrizante, citotoxica,
antitumoral, antidiabética, antioxidante e anfiamatéria, o ge demonstra o interesse nos
depdsitos de pedido de patente e publicagcdes, principalmente na China, ao contrario do Brasil, onde
as patentes sdo numericamente inferiores envolvendo o gésletmopis principalmente a espécie
C. gigantea

Ao serem consigradas as revistas nas quais foram publicados artigos cientificos com o
t e r Balotrdpio |, C ose gue a tiraa de farmacologia aparece em primeiro lugar ja que o0s
compostos quimicos da planta sao utilizados principalmente para fins curativos e iait@qu
como a segunda area mais pesquisada devida os estudos feitos para comprovagdo dos principio:
ativos presentes na plantiigura 7). O extrato etandlico das folhas, por exemplo, esta sendo
investigado por apresentar substancia com potencial medicinal, pricipalmente atividades anti

inflamatoria, citétoxica e antitumoral como mosti@gura 8.

Figura 7- Revistas que maigublicaramcom a plantaCalotropis proceranos bancos de dad&CIELO, Web Capes e
Scienci Direct.
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Figura 81 Algumas das principais potencialidades encontrados nas publicagfes d&plattapis procera
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