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Resumo: A busca por alternativas terapéuticas para o tratamento de doencas tem
crescido cada vez mais entre a populagdo, sendo um dos segmentos mais comumente
explorados o dos extratos botanicos. A Phyllanthus niruri € uma das plantas utilizadas para
esta finalidade e tem sua principal funcdo no aparelho renal. A urolitiase, patogenia deste
sistema, € caracterizada pela formacdo de cristais, principalmente o oxalato de calcio (CaOx),
nas vias renais e urinarias. O tratamento convencional é constituido de mudanca na dieta,
tratamento farmacoldgico e/ou intervencdo cirurgica. A P. niruri apresenta-se, entdo, como
uma alternativa aos protocolos terapéuticos tradicionais, atuando no bloqueio da formacéo dos
cristais, como um nefrolitico. Sendo assim, o objetivo dessa revisdo integrativa foi avaliar a
eficacia do efeito nefrolitico da Phyllanthus niruri no manejo clinico de pacientes com
nefrolitiase, analisando ainda os principais compostos envolvidos na terapéutica. Estudo
descritivo e exploratdrio, do tipo revisdo integrativa, com abordagem quantitativa. Os termos
empregados para a busca dos artigos foram identificados nos Descritores em Ciéncias da
Saude (DECS), dos quais foram selecionadas as seguintes palavras-chaves e seus respectivos
termos em inglés: “Phyllanthus niruri” e “Calculos renais”. No total foram utilizados 15
artigos para a realizacdo dessa revisao integrativa. Os mecanismos celulares envolvidos na
endocitose dos cristais de CaOx constituem-se como o alvo dos medicamentos designados
para a profilaxia e/ou tratamento da urolitiase. Diversos tratamentos alternativos tém surgido
como complemento para a farmacoterapia na prevencdo e/ou tratamento desta afeccdo, com
um custo menor e, até, menos efeitos colaterais. A espécie Phyllanthus niruri apresentou um
potente efeito inibidor na adesdo e/ou endocitose dos cristais de CaOx, bloqueando a
agregacdo desses cristais e a formacdo da pedra na urolitiase. O uso de P. niruri ndo diminuiu
0 namero de cristais, mas induziu uma reducdo do tamanho e da agregacdo destes na urina
humana.

Palavras-chave: "Nefrolitiase™; “Litiase renal”; “Plantas Medicinais”; “Phyllantus”.

INTRODUCAO

A litiase urinaria € uma afeccdo comum na atencdo primaria, apresentando uma
prevaléncia geral em torno de 3% da populacdo. Com achados arqueologicos que confirmam
a patologia em egipcios de 4200 a.C e relatos que datam de 5000 a.C, pode-se afirmar a
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doenca litidsica acomete o homem desde a antiguidade (NARDOZZA et al., 2010).

Embora o conhecimento sobre essa desordem tenha se ampliado bastante, da
fisiopatologia dos calculos até as mais avancadas formas de tratamento, a frequéncia desta
afeccdo se mantém alta e estd em ascensdo. Dados epidemioldgicos afirmam que cerca de
12% das pessoas irdo desenvolver célculos urinarios em algum periodo de sua vida, com
aumento de 4,6% de sua prevaléncia entre os periodos de 1976 a 1980 e 2007 a 2010, nos
Estados Unidos (HACHUL et al., 2015).

O crescimento de céalculos no sistema urindrio ndo causa, necessariamente,
sintomatologia - pacientes podem ser diagnosticados com calculose renal através de exames
de imagem do abdome solicitados por outros motivos, que ndo a litiase, podendo ser também
um achado de exame em pacientes com historia prévia desta doenca. A dor tipica da litiase
urinéria € decorrente da mobilizacdo ou obstrucdo das vias excretoras urinarias por um
calculo, o que desencadeia um aumento da pressao nas cavidades dos rins, distendendo a
capsula renal (FREITAS, et al., 2002).

Com a crescente procura por alternativas farmacologicas para as diversas doencas
atualmente existentes, os extratos botanicos vém despontando neste segmento e chamando
atencdo para suas propriedades terapéuticas (AITA et al, 2009; CRUCES et al, 2013). A
utilizacdo de plantas com fins medicinais, para tratamento, cura e prevencdo de doencgas, €
uma das mais antigas formas de pratica medicinal da humanidade.

Embora a medicina moderna esteja bem desenvolvida na maior parte do mundo, a
OMS reconhece que grande parte da populacdo dos paises em desenvolvimento depende da
medicina tradicional para sua atencdo primaria, tendo em vista que 80% desta populacdo
utilizam préticas tradicionais nos seus cuidados basicos de saude e 85% destes utilizam
plantas ou preparagdes destas (NGO, et al., 2010).

O Brasil € o pais que detém a maior parcela da biodiversidade, em torno de 15 a 20%
do total mundial, com destaque para as plantas superiores, nas quais detém aproximadamente
24% da biodiversidade. Entre os elementos que compdem a biodiversidade, as plantas sdo a
materia-prima para a fabricagdo de fitoterapicos e outros medicamentos. Além de seu uso
como substrato para a fabricacdo de medicamentos, as plantas sdo também utilizadas em
praticas populares e tradicionais como remedios caseiros € comunitarios, processo conhecido
como medicina tradicional (MOE, 2006).

Além desse acervo genético, o Brasil € detentor de rica diversidade cultural e étnica

que resultou em um acumulo consideravel de
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conhecimentos e tecnologias tradicionais, passados de geracdo a geracdo, entre oS quais se
destaca o vasto acervo de conhecimentos sobre manejo e uso de plantas medicinais
(FREITAS, et al., 2002).

A Phyllanthus niruri, espécie pertencente a familia Euphorbiaceae, é uma dessas
plantas, com diversas aplicabilidades no tratamento de patogenias. Sua fungdo de maior
destaque esta no aparelho renal, atuando, principalmente, na diurese, na eliminacdo de acido
arico e na litiase renal (AITA et al, 2009).

Sabe-se que a urolitiase € uma condicdo de distribuicdo mundial que, nos ultimos
anos, tem afetado mais e mais pessoas, cada vez mais jovens (MOE, 2006; BARTOLETTI et
al, 2007). Caracteriza-se pela formagdo de cristais nas vias renais e/ou urinarias. Sob certas
condicdes e na presenca de forcas quimicas e elétricas, microcristais se encontram e se
agregam, ligando-se ao epitélio e tornando-se ainda maiores, formando as pedras
(MATLAGA et al, 2007).

Dentre as opcOes de tratamento desta afeccdo estdo inclusas a modificagdo da dieta, o
tratamento farmacologico e a intervencédo cirdrgica. A Phyllanthus niruri constitui-se, ento,
como uma alternativa terapéutica para esta condicdo, atuando como bloqueador da agregacao
dos cristais, impedindo a formacédo de pedras na urolitiase (CRUCES et al, 2013).

Sendo assim, 0 objetivo dessa revisdo integrativa foi avaliar a eficicia do efeito
nefrolitico da Phyllanthus niruri no manejo clinico de pacientes com nefrolitiase, analisando

ainda os principais compostos envolvidos na terapéutica.

METODOLOGIA

Estudo descritivo e exploratério, do tipo revisao integrativa, com abordagem quantitativa.
A busca pelos artigos deu-se através da pagina virtual da Biblioteca Regional de Medicina
(BIREME) utilizando as bases de dados: Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online- MedLine e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS).

A busca foi realizada entre marco e abril de 2016. Os termos empregados para a busca
dos artigos foram identificados nos Descritores em Ciéncias da Saude (DECS), dos quais
foram selecionadas as seguintes palavras-chaves e seus respectivos termos em inglés:
“Phyllanthus niruri” e “Calculos renais”.

Na pesquisa, foram selecionados os seguintes critérios de inclusdo: ano de publicagdo

(artigos publicados de 2007 até 2017), disponibilidade
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(o texto precisa estar disponivel na integra) e idioma (texto escrito inglés).

Dessa forma, somando-se as pesquisas realizadas nas bases de dados, a partir dos
descritores, foram encontrados 57 artigos. Com a adi¢do dos filtros, restaram 23 dos quais 5
foram excluidos ap6s leitura dos titulos /ou resumos, por ndo serem adequados ao tema a ser
pesquisado, restando 18 artigos. Estes foram lidos na integra, dos quais 15 foram selecionados

para a producdo dessa revisao integrativa. O processo de escolha encontra-se na figura 1.

Artigos encontrados pelas
palavras chaves: N =57

Artigos excluidos pelos
filtros: N =234

Artigos selecionados para
leitura do titulo elou
resumo: W =23

Artigos excluidos pela
leitura do titulo efou
resuma N =5

»

Artigos selecionados para
leitura do texto
ntegralmente: W = 13

Artigos excluidos pela
lzitura do texio
ntegralmente: N =3

Artigos selecionados para
produgao da revisao:
M=15

RESULTADOS E DISCUSSAO

A populagdo brasileira, cada vez mais, tem buscado alternativas para o tratamento de
doencas, e nesse contexto, as plantas vém se mostrando como uma étima opgéo terapéutica
em alguns casos. Mais de 40.000 espécies botanicas tropicais apresentam propriedades
medicinais e sdo utilizadas para vérias afecces (AITA et al, 2009; IDU et al; 2008).

Sabe-se que atualmente, 40% de todos os farmacos no mercado sdo derivados direta
ou indiretamente de fontes naturais, sendo 25% de plantas, 13% de micro-organismos e 2% de
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animais. Entretanto, a seguranca dessas plantas tem sido questionada nos Gltimos tempos
devido ao seu risco de intoxicagdo (ASARE et al, 2012).

Acidentes podem ocorrer devido a alta concentracdo das doses/modos de uso das
plantas, assim como, o estado de conservacdo do extrato botanico. Alem disso, outros meios
de intoxicacgéo frequentes séo a identificagéo incorreta de plantas e o uso de diferentes plantas
com a mesma indicagédo ou 0 mesmo nome popular (RATES, 2001).

Dentre tantas espécies botanicas, a Phyllanthus niruri chama atencéo pela sua atuacéo
no aparelho renal, sendo utilizada como diurética, litolitica, em cdlicas renais, doencas da
bexiga, retencdo urinaria e como auxiliar na eliminagdo de &cido urico (AITA et al, 2009). E
tradicionalmente usada na medicina popular brasileira para pacientes com urolitiase, sob a

2 13

forma de cha, sendo conhecida como “quebra pedra”, “erva pombinha” e “arrebenta pedra”
(CALIXTO et al, 1998).

Essa espécie possui folhas simples, alternas, pecioladas, glabras, com bordo inteiro e
base obliqua (AITA et al, 2009). Tem distribuicdo mundial, mas com maior prevaléncia nos
tropicos e possui mais de 50 compostos identificados, incluindo alcaloides, flavonoides,
lignanas e triterpenoides. Dentre essas substancias, os alcaloides, segundo Calixto et al
(1998), apresentam atividade antiespasmddica, que levam a um relaxamento muscular,
percebido principalmente no trato urinario, o que facilita a eliminacdo do céalculo urinario
(KIELEY; DWIVEDI; MONGA, 2008).

A urolitiase é uma afeccdo que afeta 10-12% da populacéo dos paises industrializados
e sua incidéncia vem crescendo nos ultimos anos, além da faixa etaria acometida ser cada dia
mais jovem. Somado a isso, ha o fato de a taxa de recorréncia ser de mais de 10% em 10 anos
(MOE, 2006; BARTOLETTI et al, 2007). Vérios fatores como genética, metabolismo, meio
ambiente e dieta estdo envolvidos na patogénese dessa doenca, propiciando a cristalizacdo de
sais dentro dos tubulos renais, que levardo a formacao das pedras (BOIM et al, 2010).

Com relacdo ao processo de formacéo dos cristais, Boim et al (2010) dizem que sob
certas circunstancias, os cristais se ligam devido a forgas quimicas e elétricas, desencadeando
0 processo de agregagdo. Os agregados, entdo, se ligam ao epitélio e crescem ainda mais,
formando as pedras. Além disso, cristais de oxalato de célcio (CaOx), o principal constituinte
do calculo urinario humano, podem aderir de uma maneira especifica a membrana plasmatica
de células epiteliais, sofrendo endocitose e resultando num dano celular ou até mesmo a morte
dessa célula.

Os mecanismos celulares envolvidos na endocitose dos cristais de CaOx constituem-se
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como o alvo dos medicamentos designados para a profilaxia e/ou tratamento da urolitiase
(CAMPOS; SCHOR, 2000; LIESKE; HUANG,; TOBACK, 2004). Os protocolos de
tratamento incluem intervencdo cirargica, modificacdo da dieta e tratamento farmacologico
(CRUCES et al, 2013). Néo obstante, tratamentos alternativos tém surgido como
complemento para a farmacoterapia na prevencdo e/ou tratamento desta afec¢do, com um
custo menor e, até, menos efeitos colaterais (MIYAOKA; MONGA, 2009).

A “quebra pedra” ¢ uma destas plantas utilizadas no tratamento da urolitiase. Campos
e Schor (1999) mostraram que a espécie Phyllanthus niruri apresentou um potente efeito
inibidor na adesdo e/ou endocitose dos cristais de CaOx, bloqueando a agregacdo desses
cristais e a formacdo da pedra na urolitiase.

Barros et al (2003), em seus estudos, notaram que o uso de P. niruri ndo diminuiu o
nimero de cristais, mas induziu uma reducdo do tamanho e da agregacdo destes na urina
humana. Freitas et al (2002) foram mais além e perceberam que ndo houve altera¢cdes no
volume da diurese ou na concentragdo urinaria de elementos litogénicos envolvendo célcio e
oxalato. Além disso, notaram que a administracdo de P. niruri ndo alterou os niveis de citrato
e magneésio, indicando que o efeito antilitogénico desta espécie ndo é devido a modificacdes
nesses inibidores.

Foi percebida também uma diminuicdo na excre¢do urinaria de glicosaminoglicanos
(GAGs), quando comparando ao grupo do placebo com o grupo que recebe o tratamento.
Contudo, os pesquisadores notaram um nivel elevado de GAGs nos célculos em si, 0 que 0s
levou a conclusdo de que pode ser que o efeito inibidor da P. niruri sobre o crescimento dos
cristais esteja relacionado a uma maior incorporacao dos GAGs ao célculo.

Com relacdo a toxicologia dessa espécie botanica, foi constatada auséncia de
toxicidade aguda ou crbnica, além da normalizacdo dos niveis de célcio e eliminacdo de
urélitos em pessoas hipercalciuricas (ASARE et al, 2012; BARROS et al, 2006). Boim et al
(2010) nédo detectaram efeitos prejudiciais da Phyllanthus niruri sobre os sistemas renal,

cardiolégico e neuroldgico em seres humanos.

CONCLUSAO

Os estudos realizados acerca da espécie Phyllanthus niruri, a “quebra pedra”, por
diversos pesquisadores presentes na literatura atual tém resultados semelhantes e confluem
para uma confirmacéo de seus efeitos benéficos, quando utilizada pela populagdo como planta

medicinal no controle de urolitiase, tendo como destaque, seu uso na prevencéao de urolitos.

(83) 3322.3222
contato@conbracis.com.br

www.conbracis.com.br



I CONBRACIS

Il Congresso Brasileiro de Ciéncias da Saude

Desta forma, essa espécie possui grande valor terapéutico e social, uma vez que o
tratamento dessa doenga por meio de plantas medicinais torna sua cura muito mais barata e
acessivel as mais diversas pessoas que ndo tém condicGes financeiras ou ndo podem se

submeter a outras terapéuticas, como a cirurgia.
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