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RESUMO:

Piper methysticum G. Forster, popularmente conhecido como Kava-Kava, € originario das ilhas
do Oceano Pacifico, estando entre os 10 fitoterapicos mais vendidos no Brasil, principalmente
para o tratamento de ansiedade e insGnia e como alternativa ao uso dos medicamentos
benzodiazepinicos. O presente trabalho, em vista da caréncia de informagdes sobre esta planta,
procurou desenvolver pardmetros que auxiliem no controle de qualidade do extrato seco da
Kava, fornecendo dados que favorecam e incentivem a elaboragcdo de sua monografia
farmacopéica, o que contribuird para o uso mais seguro e eficaz deste fitoterapico. Como
resultados, obteve-se a presenca de compostos fendlicos no extrato seco da Kava; um teor de
umidade de 4,3%; pH e densidade com valores de 4,64 e 0,63 g/mL, respectivamente, e auséncia
de material estranho. O extrato seco apresentou-se com coloragdo amarelo-esverdeado,
extremamente fino e com odor levemente adocicado, que quando em contato com a mucosa
bucal provoca intensa salivagdo. Nao foi possivel obter-se resultados satisfatérios quanto ao
teor de cinzas totais e ponto de fusao.

PALAVRAS-CHAVE: Piper methysticum, Kava-Kava, cavalactonas, controle de qualidade,
fitoterapicos.

ABSTRACT:

Piper methysticum G. Forster, popularly known as Kava-Kava, is original of Ocean Pacific’s
islands, being among of the 10 phytotherapics more sold in Brazil, mainly for the treatment of
anxiety and insomnia and as alternative to the use of the benzodiazepinics medicines. The
present work, in view of the lack of information on this plant, tried to develop parameters to aid
in the quality control of the dry extract of Kava, supplying data that favor and motivate the
elaboration of its monograph pharmacopeia, which will contribute to the safest and most effective
use of this phytotherapic. As results, was obtained the presence of compounds phenolics in the
dry extract of Kava; a tenor of humidity of 4.3%; pH and density with values of 4.64 and 0.63 g/
mL, respectively, and absence of strange material. The dry extract came with yellow-greenish
coloration, extremely fine and with slightly odour sweetened, that when in contact with the buccal
mucous membrane provokes intense salivation. Was not possible to obtain satisfactory results
to for the tenor of total ashes and melting point.

KEY WORDS: Piper methysticum, Kawa-Kawa, Kavalactones, quality control, phitotherapics.
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1. INTRODUCAO

A utilizacao de plantas como fonte de medicamentos remonta a idade antiga
(CALIXTO, 2001) e vem evoluindo ao longo dos anos, desde as formas mais simples,
aplicadas pelos homens pré-histéricos, chegando aos medicamentos fitoterapicos
utilizados hoje em dia, sendo que estes tém nas plantas medicinais importantes fontes
de compostos bioativos (LORENZI; MATOS, 2002; RIBEIRO et al., 2005). Atualmente,
a utilizacao destes esta em continua e acelerada expansao em nivel mundial (ARANTES
et al., 2005; SOUZA; LIONZO; PETROVICK, 2006).

Porém, apesar da grande utilizagao dos fitoterapicos (STEFANELLO et al., 2006)
poucos sao os estudos que visam a comprovagao de suas propriedades terapéuticas,
qualidade, seguranca e eficacia de uso (CALIXTO, 2001). A utilizagcdo indiscriminada
destes produtos, devido a crenga de que substéncias naturais sao totalmente benéficas
(OLIVEIRA; GONCALVES, 2006), reforca a importancia de conscientizar a populagao
guanto ao uso racional destes medicamentos e refor¢ar o numero de estudos cientificos
que fornecam parametros para seu controle de qualidade e de suas matérias-primas
(MELLO et al., 2004; ARNOUS; BEINNER; SANTOS, 2005; CORDEIRO; CHUNG;
SACRAMENTO, 2005).

Considerando o uso tao difundido dos fitoterapicos, torna-se necessario o
estabelecimento de parametros uteis no controle da qualidade destes medicamentos
(BARA et al., 2006). A garantia do uso seguro e eficaz envolve analises farmacognosticas
basicas, passiveis de serem realizadas em qualquer tipo de estabelecimento, como
avaliacdo da presenca de matéria organica estranha, sujidades e insetos, caracteristicas
organolépticas e analises macro e microscopicas (ZAUPA et al., 2000), além de analises
fisico-quimicas, de pureza, microbiolégicas e cromatograficas da matéria-prima e do
produto acabado, importantes para se alcangar um padrao de qualidade necessario a
um fitoterapico (BARA et al., 2006).

Fitoterapicos a base de Piper methysticum G. Forster (Kava-Kava) sao
amplamente utilizados em todo o mundo, principalmente para o tratamento de ansiedade
e insbnia e, na maioria das vezes, sem orientagcdo médica, constituindo risco para a
saude publica, devido aos varios relatos de hepatotoxicidade associados ao seu uso,
falta de parametros para seu controle de qualidade e também, a falta de orientacéo e
controle de uso (TUROLLA; NASCIMENTO, 2006).

A Kava (Figura 1) pertencente a familia Piperaceae, € originaria das ilhas do
Oceano Pacifico, sendo que nos anos 80 foi introduzida na Australia, onde se tornou
droga de abuso e, a partir dai, passou a ser conhecida pelo resto do mundo (SHING,
1992) principalmente como op¢ao no tratamento de ansiedade e insGnia e como
alternativa ao uso dos benzodiazepinicos, pois além de nao causar dependéncia, nao
provoca os efeitos adversos tipicos desta classe medicamentosa, como disturbios
cognitivos (SCHENKEL; GOSMANN; PETROVICK, 2001; MUNTE et al., 1993; PINTO
et al., 2005). Atualmente, esta planta ndo cresce mais naturalmente, sendo que, seu
cultivo se da para fins comerciais (SCHULZ; HANSEL; TYLER, 2002).
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Figura 1: Aspectos da Kava. A — Aspecto geral; B — Detalhe das folhas; C — Rizoma.

Fonte: ZOU et al., 2004.

A espécie Piper methysticum apresenta em sua constituicdo quimica diversos
constituintes, sendo eles o acido benzdico, acido cindmico, alguns agucares, bornil-
cinamato, estigmasterol, flavocavainas, mucilagens, pironas, tetrahidroiangoninas e
sais minerais, principalmente o potassio (CORDEIRO; CHUNG; SACRAMENTO, 2005).
Segundo Cunha, Silva e Roque (2003), também sao encontrados taninos na espécie.
Porém, os principais constituintes da Kava-Kava, responsaveis por todas as suas
atividades farmacologicas séo as a-pironas (Figura 2), denominadas cavapironas ou
cavalactonas (CORDEIRO; CHUN; SACRAMENTO, 2005).

Figura 2: Estrutura geral das cavalactonas presentes em P. methysticum
Fonte: ARRUDA et al., 2005.

Foram identificadas dezoito cavalactonas presentes na espécie P. methysticum,
sendo que destas, as seis que apresentam maior importancia farmacolédgica sao a
cavaina, iangonina, desmetoxiangonina, dihidrocavaina, metisticina e dihidrometisticina
(PINTO et al., 2005). Estes compostos sao encontrados no rizoma da planta, que é a
droga vegetal (SCHULZ; HANSEL; TYLER, 2002).
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Seu mecanismo de agao, devido a diversidade de atividades farmacolégicas
relatadas (JAMIESON et al., 1989; BACKHAUSS; KRIEGLSTEIN, 1992; DAVIES et
al.,, 1992; SINGH, 1992; GLEITZ; BEILE; PETERS, 1995; GARY PISCOPO, 1997;
CANIGUERAL; VILA, 1998; UEBELHACK; FRANKE; SCHEWE, 1998;
SCHIRRMACHER et al., 1999; UNGER et al., 2002; WU et al., 2002; HASHIMOTO et
al., 2003; ANKE; RAMZAN, 2004; ZOU et al., 2004; ARRUDA et al., 2005; GARRETT
et al., 2005), ndo permite uma explicacao simples (SCHENKEL; GOSMANN;
PETROVICK, 2001; YUAN, et al., 2002; CAIRNEY et al., 2003), sendo que, na literatura
séao encontrados dados muito contraditorios.

Esta planta, embora venha sendo usada de forma tdo ampla pela populacéo,
ainda ndo possui monografia especifica que descreva suas caracteristicas,
principalmente farmacologicas e farmacognadsticas, o que acaba por contribuir com o
grande problema que ha muito ronda os fitoterapicos: a questdo da qualidade, pois
facilita processos de adulteracées e/ou falsificacoes e, também, impede que um controle
de qualidade mais rigoroso seja realizado.

Este trabalho, em vista do que ja foi relatado, procurou obter dados que auxiliem
e favorecam o controle de qualidade do extrato seco da Kava, tais como prospeccao
fitoquimica, determinacao do teor de umidade, determinacao de cinzas totais, analise
da presenca de material estranho, analise sensorial, determinacao do potencial
hidrogenidnico (pH), ponto de fusdo e densidade, que possibilitem montar um banco
de dados sobre o Piper methysticum, servindo de incentivo e suporte para a elaboracao
de sua monografia farmacopéica.

2. MATERIAL E METODOS

Este trabalho foi realizado no Laboratorio de Controle de Qualidade do Curso
de Farmacia da Universidade de Santa Cruz do Sul — UNISC. Uma amostra de 30
gramas do extrato seco de P. methysticum, com concentragéo de 30% de cavalactonas,
lote 8580, foi adquirido aleatoriamente em uma farmacia de manipulagao da cidade de
Santa Cruz do Sul, RS.

Para todos os testes fisico-quimicos e de pureza realizados, utilizou-se 2 gramas
do extrato seco em questao, que foi diluido em 100 mililitros de etanol 96% e
armazenado em frasco ambar.

2.1 ANALISE SENSORIAL

O extrato seco de Piper methysticum foi submetido a uma analise sensorial que
englobou a analise do aspecto visual, do odor, da cor e do sabor do pé. Os trés primeiros
realizaram-se através de comparagcao com o laudo de analise que acompanha o extrato.

2.2 ANALISES FiSICO-QUIMICAS

Os testes fitoquimicos realizados visaram identificar as principais classes de
compostos oriundos do metabolismo secundario da planta, sendo que as classes de
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substéncias testadas foram: compostos fendlicos, compostos antracénicos, flavondides
e taninos; para tanto, utilizou-se reagdes em tubo de ensaio em triplicata e cromatografia
em camada delgada (CCD), segundo os métodos encontrados em Biavatti e Leite
(2005) e Costa (2001).

Também se realizou testes que visaram identificar o pH, o ponto de fuséao e a
densidade do extrato seco de P. methysticum (FARMACOPEIA BRASILEIRA IV, 1988).

2.3 VERIFICACAO DA PUREZA

A verificacao da pureza do extrato seco da Kava baseou-se na pesquisa de
material estranho, determinacdo de umidade através do método de perda por
dessecacéao, e também, determinacédo de cinzas totais, sendo que, as duas ultimas
analises se deram em triplicata, seguindo-se os métodos descritos na Farmacopéia
Brasileira IV (1988).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise sensorial do extrato seco de Piper methysticum estd compreendida
por analises do aspecto visual, sabor e cor, sendo isto, uma das etapas iniciais para
seu controle de qualidade (OLIVEIRA; AKISUE; AKISUE, 1998; FARIAS, 2001). O
extrato analisado mostrou-se extremamente fino, de cor amarelo-esverdeado, com
odor bastante caracteristico e levemente adocicado, que quando em contato com a
mucosa bucal, causa muita salivagdo. Estes dados conferem com o laudo de anélise
obtido através do fornecedor, porém, na literatura, ndo existem tais dados,
impossibilitando a comparacao.

Na prospeccao fitoquimica, o unico composto oriundo do metabolismo secundario
encontrado no extrato seco da Kava, foram os compostos fendlicos, posto que, na
literatura, apenas a presenca de taninos é relatada para a espécie (CUNHA; SILVA;
ROQUE, 2003). Porém, seguindo a reacao de Mello & Santos (2001) para a identificacéo
de taninos, ocorre precipitacao do extrato apds a adicao da gelatina a 2%, sendo isto
um requisito inicial, contudo, nao ocorre o desenvolvimento da coloragao verde ou
azul, nao sendo possivel a caracterizacao de taninos condensados e/ou hidrolisados.
Entretanto, sabe-se que os compostos fendlicos, identificados no extrato, sao
precursores dos taninos, e que estes n&o se definem propriamente pela sua composicao
quimica, demasiadamente variavel, mas por um conjunto de propriedades devidas,
em maior parte, justamente a presenca dos compostos fendlicos nas suas moléculas.
Sendo assim, os taninos costumam ser identificados conforme a identidade dos
compostos fendlicos nas suas moléculas (COSTA, 2002), e, sabe-se também, que a
presenca de etanol (utilizado para diluir o extrato) pode atrapalhar as reagcdes de
identificacdo dos taninos (MELLO; SANTOS, 2001). Sendo assim, € compreensivel
que a caracterizagcado da classe de taninos presente no extrato seco da Kava tenha
ficado comprometida.

As analises fisico-quimicas de densidade e pH apresentaram como resultados
0,63 g/mL e 4,67, respectivamente, sendo que, estes dados conferem com o laudo de
analise fornecido pelo distribuidor do extrato seco da Kava. O ponto de fusdo da
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amostra em questdo, com o equipamento utilizado, que alcanca temperatura maxima
de 300°C, nao foi encontrado. Contudo, acredita-se que, utilizando-se equipamento
com capacidade superior ao utilizado, o ponto de fusdo do extrato seja identificado. Na
literatura pesquisada nao existe tal dado, o que vem confirmar a caréncia de informacgdes
sobre esta planta que é tao utilizada mundialmente.

A amostra ndo acusava a presenca de material estranho; porém, sabe-se que a
maioria das pesquisas de impurezas realizadas com drogas vegetais relata a presenca
de um numero excessivamente elevado de elementos estranhos a droga, sendo que,
esse fato é o que vem a ser, geralmente, o motivo mais freqiente de desqualificacao
de amostras de origem vegetal (BIAVATTI; LEITE, 1996, DUARTE; BARDAL, 2002;
AMARAL et al., 2003; CIRIO et al., 2003; DUARTE; LIMA, 2003; MELO et al., 2004).

Sabe-se que o excesso de agua em matérias-primas vegetais facilita a acéo de
enzimas e também o desenvolvimento de fungos e bactérias (BORGES; SIMOES;
SCHENKEL, 2005) e que o teor de umidade das mesmas é um indice importante de
ser conhecido por relacionar-se com sua boa preparacao e manutencao (COSTA, 2001).
O teor de umidade encontrado para a amostra do extrato seco de Kava foi de 4,3%,
sendo que este valor é considerado baixo, pois esta abaixo do minimo estabelecido
pela Farmacopéia Brasileira (2000), que estabelece valores entre 8 a 14% de umidade
para matérias-primas vegetais. Nao foram encontrados na literatura valores para
comparacao.

As cinzas totais incluem as derivadas de tecido vegetal, as chamadas cinzas
fisiologicas, e as derivadas de materiais estranhos, especialmente areia e terra
(FARMACOPEIA BRASILEIRA IV, 1988). Os teores de cinzas totais em amostras
vegetais permitem a verificagdo da presenca de impurezas inorganicas nao-volateis,
que podem estar presentes como contaminantes (FARIAS, 2001). Entretanto, analisou-
se por duas vezes distintas o extrato seco da Kava quanto ao seu teor de cinzas totais;
na primeira analise o extrato permaneceu na mufla a 450°C por 4 horas, n&o ocorrendo
formacao de cinzas (apresentou-se esbranquicado); na segunda analise, deixou-se o
extrato na mufla por 6 horas a mesma temperatura da analise anterior, obtendo-se
resultado idéntico. Com base nisto, acredita-se que o extrato seco da Kava necessite
de temperaturas mais elevadas para calcinar. Entretanto, seguindo-se o método
preconizado pela Farmacopéia Brasileira (1988), a temperatura maxima que deve ser
atingida durante a determinagéo do teor de cinzas é 450°C.

4. CONCLUSAO

Por meio deste trabalho, foi possivel estabelecer alguns parametros para o
controle de qualidade do extrato seco da Kava. Entretanto, salienta-se a grande
necessidade de desenvolverem-se mais estudos que contribuam com o controle de
qualidade desta espécie, favorecendo assim, a populacdo em geral, que utiliza
largamente este fitoterapico e também o desenvolvimento de monografia especifica e
posterior inclusdo na Farmacopéia Brasileira, fornecendo entao subsidios para seu
controle de qualidade, visando garantir a seguranca e a eficacia deste fitoterapico.
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