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Objetivo: Realizar uma revisdo integrativa narrativa sobre plantas alimenticias ndo convencionais (PANC), que
apresentam acéo inibitéria da enzima acetilcolinesterase, utilizando para isso as bases de dados mais consultadas na
atualidade; elencar os metabolitos identificados nas espécies alimenticias ndo convencionais com aplicacdo
anticolinesterasica. Métodos: Levantamento de artigos que abordaram estudos de plantas nas bases de dados PubMed,
Scielo, Tandfoline, Springer link, Scopus, ScienceDirect, e demais sites de busca académica sem restricéo de idioma e
ano, utilizando os descritores e DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude). Resultados: Foram identificados 128
estudos, dos quais 22 foram selecionados para esta revisdo. Conclusdo: O caminho a ser percorrido € longo, até agora
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ndo sabemos em que momento um novo farmaco chegara para auxiliar no tratamento dessa doenca, nesse meio tempo
varias pesquisas surgem com proposito no tratamento, acessivel da Doenga de Alzheimer e essa pesquisa servira como
base para futuros autores na busca de marcadores quimicos para tratamento da Alzheimer e plantas alimenticias.
Palavras-chave: Plantas; Inibidores da Colinesterase; Doenca de Alzheimer; Valor nutritivo.

Abstract

Obijective: To perform a narrative integrative review on non-conventional food plants (PANC), which present
inhibitory action of the acetylcholinesterase enzyme, using for this the most consulted databases today; to list the
metabolites identified in non-conventional food species with anticholinesterase application. Methods: Survey of
articles that addressed studies of plants in the PubMed, Scielo, Tandfoline, Springer link, Scopus, ScienceDirect, and
other academic search sites without language and year restriction, using the descriptors and DeCS (Descriptors in
Health Sciences). Results: 128 studies were identified, of which 22 were selected for this review. Conclusion: The
road to be traveled is long, so far, we do not know when a new drug will arrive to assist in the treatment of this
disease, in the meantime several researches arise with purpose in the treatment, accessible of Alzheimer's disease and
this research will serve as a basis for future authors in the search for chemical markers for the treatment of
Alzheimer's and food plants.

Keywords: Plants; Cholinesterase Inhibitors; Alzheimer's disease; Nutritive value.

Resumen

Objetivo: Realizar una revision narrativa integradora sobre las plantas alimenticias no convencionales (PANC), que
presentan una accion inibitoria de la enzima acetilcolinesterasa, utilizando para ello las bases de datos mas
consultadas en la actualidad; Alinear los metabolitos identificados en las especies alimenticias no convencionales con
aplicacion anticolinesterdsica. Métodos: Encuesta de articulos que abordaron estudios sobre plantas en las bases de
datos PubMed, Scielo, Tandfoline, Springer link, Scopus, ScienceDirect, y otros sitios de busqueda académica sin
restriccion de idioma y afio, utilizando los descriptores y DeCS (Descriptores en Ciencias de la Salud). Resultados: Se
identificaron 128 estudios, de los cuales se seleccionaron 22 para esta revisién. Conclusién: El camino a recorrer es
largo, hasta ahora no se sabe cuando llegara un nuevo farmaco que ayude en el tratamiento de esta enfermedad,
mientras tanto surgen varias investigaciones con finalidad en el tratamiento, accesible de la enfermedad de Alzheimer
y esta investigacion servird de base para futuros autores en la bisqueda de marcadores quimicos para el tratamiento
del Alzheimer y plantas alimenticias.

Palabras clave: Plantas; Inhibidores de la colinesterasa; Enfermedad de Alzheimer; Valor nutritivo.

1. Introducéo

A Doenca de Alzheimer é uma patologia neurodegenerativa marcante por causar dificuldades ao paciente nas
atividades cotidianas devido as alteracdes no sistema limbico, e essas modificagfes ocasionam a perda gradual da memoria
com passar dos anos, progredindo em fases. A primeira fase, considerada leve, os neurénios sdo comprometido e apresenta
duracdo de 2 a 4 anos; na segunda fase, vista como moderada, a enzima acetilcolina comeca reduzir drasticamente durando de
2 a 10 anos; na terceira etapa, o sistema limbico j& se apresenta comprometido e nessa fase o portador ndo consegue mais
lembrar de pequenas informacdes, persistindo com tempo méaximo de 3 anos; a quarta etapa, é considera terminal, o idoso
apresentar diversas infeccdes decorrente da incapacidade fisica, progredindo ao 6bito (SEIDL, 2010; ABRAZ, 2020).

Apesar da doenca de Alzheimer ndo apresentar cura, existem os tratamentos farmacolégicos conhecidos como
anticolinesterasicos (inibidores da enzima acetilcolinesterase), que minimiza os sintomas predominantes da patologia, esses
anticolinesterasicos (AChE) atuam inibindo a hidrélise da acetilcolina (ACh), proporcionando a permanéncia da atividade
colinérgica nos neurotransmissores por mais tempo na fenda sinaptica, esses mesmos beneficios sdo apresentados em diversas
plantas, juntamente com alguns produtos de origem natural ou animal, que ao longo de varios anos vem demonstrando
importancia para e desenvolvimento de novos farmacos (Biondo et al., 2018).

Extratos vegetais podem representar um arsenal fitoquimicos inovador capaz de proporcionar, moléculas
anticolinesterésicas (Almeida & Santos, 2018). Nessa perspectiva as plantas alimenticias ndo convencionais reconhecidas pelo
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seu valor nutricional, tem demonstrado em pesquisas efeitos antioxidante, antiflamatorios, antimicrobianos e
anticolinesterasicos, devido classes de metabolitos secundarios, que podem ser utilizados na finalidade de tratamento da de
doencas neurodegenerativas (Cunha et al., 2016). Portanto, este trabalho de revisdo tem como objetivo reunir estudos de
espécies vegetais classificadas como plantas alimenticias ndo convencionais (PANC) que possuem agdo inibitéria da enzima

acetilcolina.

2. Metodologia

A revisdo integrativa é uma metodologia de pesquisa que concede agrupamento de investigacdes clinicas baseadas em
informacdes cientificas, que exige leitura e analise criteriosa dos dados demonstrado que consistem 6 etapas, primeira
identificacdo do tema e formulacdo da hipétese; segunda elaboracdo dos critérios de exclusdo e inclusdo; terceira definicdo das
bases de dados para busca das informacdes; quarta avaliagdo e leitura dos estudos selecionados; quinta analise e interpretacao
dos dados; sexta etapa apresentacdo dos dados (Mattos, 2015)

Nessa perspectiva esta revisdo, foi realizada através de um levantamento de pesquisa sobre as plantas alimenticias néo
convencionais — PANC e a Doenca de Alzheimer (DA). As palavras-chave utilizadas para busca nas bases de dados foram:
Doenga de Alzheimer, anticolinesterasica e plantas alimenticias, utilizando-se uso do booleano “and” e “or”. Para criterio de
inclusdo nesta revisdo foi abordado apenas estudos experimentais de plantas alimenticias ndo convencionais, que tiveram
substancias isoladas que apresentaram atividade de inibicdo da enzima acetilcolinesterase, ndo houve restri¢do de ano ou
idioma. Foram excluidos artigos de revisdo narrativas, sistematicas e integrativas. Os artigos achados foram selecionados nas
bases de dados através do portal CAPES, por intermédio do login da (Comunidade Académica Federal-CAFe) pela
Universidade Federal do Paran4-UFPR. Os artigos selecionados apés aplica¢do do méetodo booleano e os critérios de incluséo e
exclusdo, foi possivel encontrar 128 pesquisas cientificas, divididas nas bases de dados PubMed, Scielo, Tandfoline, Springer
link, Scopus, ScienceDirect e google académico, conforme a figura 1 apresentada, seguindo-se para leitura mais aprofundada e
detalhada que por fim totalizou 22 artigos selecionados para construcéo dessa revisao.
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Figura 1. Fluxograma identificacdo dados de pesquisas.

Estudos Identificados:128
PubMed: (n=22)

Scielo: (n=3)

Tandfoline: (n=12)
Springer Link: (n=4)
Scopus: (n=33)
ScienceDirect: (n=24)
Google académico: (n=30)

Registros para triagem:

| Estudos excluido por

l " | duplicata: (n=1)
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Raz&o 2. Estudos apresentavam composto
isolado, porém n&o a atividade inibitdria.: (n=17)

Total de estudos
incluidos para
revisdo n=(22)

Fonte: Dados da pesquisa com modelo de fluxograma adaptado de PRISMA (2020).

3. Resultados e Discusséo

A Doenga de Alzheimer (DA) é uma patologia neurodegenerativa escrita pelo psiquiatra Alemé&o Alois Alzheimer que
descreveu os sintomas presente em seu paciente pela primeira vez em 1907 (Agrawal & Jha, 2020), que logo sua morte na
necropsia foi possivel constatar atrofia no cérebro e depdsitos incomuns de placas e emaranhados neurofibrilares, desde essa
época a hipdtese da cascata amiloide formadas por peptideo B-amil6ide é usado no diagnéstico da doenga de Alzheimer
(Eratne et al., 2018). Em meados de 1980, que o principio colinérgico foi descrito em funcdo da perda de memodria,
caracterizado também como diagnostico dessa patologia (Falco, et al., 2016), aléem de ser o primeiro sintoma manifestado no
idoso, causando dificuldades de lembrar e memorizar pequenas informagdes, outros sintomas tendem a surgir com o passar do
tempo, isso ocorre devido perda de sinapses e morte dos neur6nios (Ferreira, 2014; Sereniki; Vital, 2008).

Devido ao acimulo das placas senis na fenda sinaptica, a transferéncia da enzima acetilcolina, diminui causando
danos ao portador de Alzheimer, essa hipdtese foi relatada por Bartus e outros autores, que apoiava que a perda da acetilcolina
(ACh) cerebral era 0 motivo primordial dos problemas cognitivos dos portadores da Alzheimer (Hampel, et al., 2018). Essa
estimativa colinérgica foi escrita na década de 80, onde diversas caracteristicas em relacdo ao Alzheimer e diminuicdo da
colina acetiltransferase (ChAT) ou acetilcolinesterase (AChE) foram relatadas (Falco, et al., 2016).

A acetilcolina esta relacionada em diversas atividades importantes para o cérebro como na aprendizagem e memoria
dos seres humano, esta enzima desempenha suas ac¢Ges através da ligacdo dos receptores nicotinicos e muscarinicos, e para que

haja um funcionamento adequado é imprescindivel uma certa quantidade de acetilcolina no sistema nervo, porém héa estudos
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que demonstram em portadores de Doencas de Alzheimer (DA) ha um aumento da enzima acetilcolinesterase, que ocasiona na
baixa da quantidade da acetilcolina (Sarkar, et al., 2021).

A enzima acetilcolina, foi o primeiro neurotransmissor relatado pela primeira vez em 1914, mediante a um estudo no
tecido cardiaco, essa enzima possui uma importante atividade transmissora nas células nervosas (impulsos elétricos), seu
comprometimento ocasiona problemas no organismo, causando transtorno de atencéo, inflexibilidade e perda da memoria
(Pirolla, 2018).

Acetilcolinesterase (AChE) é uma enzima com finalidade de conduzir impulsos nervosos na fenda sinaptica, esse
estimulo consegue transferir sinais de um neurdnio para outro, por determinados mediadores quimicos, como acetilcolina,
dopamina, glutamato e outros. A acetilcolinesterase é uma enzima presente nos neurdnios do sistema nervoso central (SNC) e
sistema nervoso periférico (SNP) (Souza Paula, 2016). Em quantidade normal no cérebro contribui para normalizacdo da
transmissdo de impulsos nervoso e atividade secundaria, conhecida por acdo ndo-colinérgica, que equivale ao processamento e
acumulo da proteina B-amiloide no seu sitio ativo periférico (Raboni, et al., 2019).

Na fenda sindptica a acetilcolinesterase é incumbida na degradagdo da acetilcolina. Nos neurdnios pré-sinapticos a
acetilcolina é produzida pela colina e acetilcoenzima A, ap6s sua formacédo ela fica depositada em vesiculas até sofrer um
estimulo para seu desencadeamento, ao ocorrer um estimulo a ACh ligara-se ao neurfnios pos-sinapticos (receptor da
acetilcolina) promovendo a sua atividade (mensagem), apds de realizada, a acetilcolina se desprende do receptor voltando para
fenda sinaptica, onde se inicia hidrolise pela enzima acetilcolinesterase como mostrado no esquema na figura 2, originado em

Acetato e a Colina (Araujo; Santos; Gonsalves, 2016).

Figura 2. Hidrolise da acetilcolina.
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Fonte: Proprio Autor (Estrutura desenhada no programa ChemDraw).

A figura mostra de modo esquematizado a biossintese da acetilcolina e a formas estrutural do Acetato e Colina
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Plantas como fonte para tratamento da doenga de Alzheimer

As plantas medicinais contribuem para o tratamento de diversas patologias neuroldgicas os extratos vegetais e
metabolitos isolados tem demonstrado por meio de pesquisa farmacolégicas promissoras atividades inflamatérios,
anticolinesterasicos e antioxidante (Bui & Nguyen, 2017) e as plantas alimenticias ndo convencionais (PANC) por ser de facil
acesso e estarem presentes na alimentacdo diaria, vem tornando-se reconhecida no meio cientifico em estudos fitoquimicos
(Bezerra, et al., 2021) podendo favorecer a exploracdo de novos protétipos moleculares com propriedades bioldgicas inibitéria
colinérgica, nesse ponto de vista, inimeras espécies vém sendo estudadas (Almeida & Santos, 2018). E algumas plantas
alimenticias ndo convencionais tém se demonstrado promissoras para patologias neurologicas com atividade

anticolinesterasicas, como relatado na tabela 1 nos 22 artigos selecionados para apresentacéo dos dados (Noori, et al., 2021).
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Tabela 1. Estudos levantados das plantas alimenticias ndo convencionais com atividade anticolinesterasicas.

FAMILIA / ESPECIES EXTRATO TIPOS DE ESTUDOS SUBSTANCIA RESULTADO DA AQAO REFERENCIAS
ISOLADA INIBICAO
Asteraceae Achillea | Extrato metanoico In vitro e in silico: determinado | 6-OH-luteolin 7-O- | 1.65 uM O composto isolado mostrou em | Sevindik, H. G,
millefolium L. pelo método Ellman com | B-D-glucoside estudo in silicio e in vitro forte | Giivenalp, Z., Yerdelen,
alteracgo. inibicio em média (IC50) da | K. O., Yuca, H., &
enzima acetilcolinesterase e da | Demirezer, L. O. (2015).
atividade antioxidante.
Lauraceae Aniba | Hidrodistillagdo In vitro: estudo da inibi¢do | 1-Nitro-2- 0,01 ng Os resultados mostraram que | Silva, N. N., Silva, J. R.,
canellila (Kunth) Mez pelo método bioautografico em | feniletano composto isolado foi um forte | Alves, C. N., Andrade, E.
placas TLC inibidor de acetilcolinesterase | H., da Silva, J. K, &
com o limite de detecgdo de | Maia, J. G. (2014).
0,01 ng, equivalente a
fisstigmina usada como controle
positivo.
Asteraceae Extrato etandlico In vitro: atividade enzimética | arctigenina 0,462 mg/ml O maior rendimento do | Cai, E, Han, J., Yang, L.,
Arctium lappa L da AChE foi medida pelo teste composto isolado demonstrou | Zhang, W., Zhao, Y.,
de Ellman concentracdo inibitoria (IC50), | Chen, Q., ... & He, X.
positiva na enzima | (2018).
acetilcolinesterase.
Fabaceae ND In silicio: Discovery Studio. Genistina 12.5 Kcal/mol Os compostos possuem | Adewole, K. E., & Ishola,
Cajanus cajan (L.) Millsp. Vitexina 12.4 Kcal/mol afinidade de ligacdo negativa | A. A. (2021).
notavel, para inibicdo da
acetilcolinesterase, visualizada
no editor de estrutura no
Discovery Studio Visualizer
2020.
Asteraceae Calendula | Extrato etandélico In vitro: Ensaio de inibicdo em | Isorhamnetina-3-O | 51,26 uM Os compostos derivados de | Olennikov, D. N.,
officinalis L. método espectrofotométrico (2",6"-di-acetil) - | 36,47 uM quercetina e isorhamnetina | Kashchenko, N. L,
glucoside possuem atividade de inibicdo | Chirikova, N. K.,
(1C50) anti-acetilcolinesterase. Akobirshoeva, A,
Zilfikarov, 1. N. &

Quercetin-3-0O-
(2",6"-di-acetil) -
glucoside

Vennos, C. (2017)
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Asteraceae Extrato metanélico In vitro: método colorimétrico | Carthatins A 17,96 uM A atividade dos compostos | Peng, X. R., Wang, X,

Carthamus tinctorius L. por Ellman et al. Carthatins B 66,83 M isolados, mostraram, atividade | Dong, J. R., Qin, X. J., Li,
de inibicdo 1C50, positivo como | Z. R., Yang, H., & Qiu,
inibidores de AChE. M. H. (2017).

Apiaceae Extrato metanélico In vitro: Teste cromatografia | Acido asiatico 0,125 pg O teste inibicdo revelou que a | Nasir, M. N., Abdullah, J.,

Centella asiatica (L.) Urb.

em camada fina (TLC)

substancia isolada possui efeito
inibitorio na enzima
acetilcolinesterase.

Habsah, M., Ghani, R. I.,
& Rammes, G. (2012).

Fabaceae Clitoria | Extrato alcodlico In vitro: Atividade determinada | Taraxerol 69,01+4,26 uM Taraxerol mostrou ter uma | Kumar, A., & Singh, A.
ternatea L. pelo ensaio TLC e micro placa concentragdo inibitéria (IC50), | (2007)
anticolinesterasica baseado no significativa para atividade
método de Ellman. anticolinesterasica in vitro. Os
resultados  em in  vivo,
In vivo: Teste em ratos Wistar demonstrou ser. . fra}co
machos usando preparacOes co.rr)parado a Iflsostlgmlna
homogéneas cerebrais de ratos. utilizada como padréo.
Asteraceae Cynara | Extrato etan6lico In vitro: atividade inibitéria | Cafeina 1.013 mg/ml Os compostos isolados exibiram | Abd El-Aziz, N. M.,
cardunculus L. realizada pelo método | Acido elagico 1.927 mg/ml (1C50), significativos na | Awad, O. M. E., Shehata,
modificado de Ellman et al. inibicdo da enzima | M. G., & El-Sohaimy, S.
acetilcolinesterase. A. (2021)
Poaceae Hidrodestilagao In vitro: Método de Ellman | Citral 0,21+0,01mg/ml O isolado, demonstrou uma | Madi, Y. F., Choucry, M.
Cymbopogon citratus (DC) modificado. capacidade de concentragdo | A., Meselhy, M. R., & EI-
Stapf inibitoria (1C50), potente para Kashoury, E. S. A. (2021)
atividade de anticolinasterase.
Myrtaceae Extrato metandlico In vitro: métodos descritos por | a-tocoferol 5,40 mg/ml O isolado apresentou inibicdo | Saber, F. R., Ashour, R.
Acca sellowiana Uysal et al. (2017) e Sut et al. na enzima acetilcolinesterase. M., El-Halawany, A. M.,
(2020). Mahomoodally, M. F.,
Ak, G., Zengin, G, &
Mahrous, E. A. (2021)
Rutéceas Murraya ND In vitro: Método de Ellman | Murranganona 79.14+ 0.096 uM Os compostos inibiram a | Choudhary, M. I., Khalid,
paniculata (L.) Jack modificado. Paniculatina 31,65+ 0,036 uM atividade da enzima AChE em | A., & Sultani, S. Z. (2002)

(1C50).
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Oxalidaceae Extrato etanoico In vitro: Ensaio de inibicdo | Compostol (novo | 49,52 pug/ml O composto mostrou ser um | Imran, M., Irfan, A,
Oxalis corniculata L pelo método de Ellman isolado) potente inibidor da | Ibrahim, M., Assiri, M.
acetilcolinesterase. A., Khalid, N., Ullah, S,
& Al-Sehemi, A. G.
(2020)
Portulacaceae  Plantago | Extrato metandlico In vitro: atividades testadas | Acido ursélico 54.01 £ 0.82 pg/ml Atividade anti- | Kolak, U., BOGA, M.,
major L. pelo método de Ellman acetilcolinesterase do composto | URUSAK, E. A, &
modificado. isolado da planta. Ulubelen, A. (2011).
Portulacaceae  Portulaca | Extrato metanolico In  vitro:  atividades de | Oleraciamide G 65,71 £ 0,15 uM atividade anti- | Xu, W., Ying, Z.,, Tao, X.,
oleracea L. acetilcolinesterase de | Oleraindole D 58,78 + 0,36 uM acetilcolinesterase dos | Ying, X., & Yang, G.
compostos foram testadas por compostos isolados. (2021)
um Ellman modificado.
Lamiaceae  Plectranthus | Extrato aquoso In vitro: atividade de inibicdo | Acido rosmarinico 0.44 +0.03 mg/ml O composto possui atividade | Pedro, L. F., CARLOS,
barbatus Andrews realizada pelo método descrito inibitoria (1C50) anti- | B., & PAULO, J. (2009).

por Ingkaninan et al.

acetilcolinesterase.

Dennstaedtiaceae Extrato etanolico In vitro: atividade de inibi¢do | (\u2012) -Pteroside | 4,47 uM As substancia isolada exibiu | Choi, Y. H., Choi, C. W.,
Pteridium aquilinum (L.) realizada pelo método de | N atividade inibitoria (IC50), para | Kim, J. K., Jeong, W.,
Kuhn Ellman et al. enzima AChE. Park, G. H., & Hong, S. S.
(2018)
Icacinaceas Extrato metanolico In vitro: método | Niga-ishigoside F1 | 0,8 mm Os compostos demonstraram | Zebiri, |, Haddad, M.,
Poraqueiba sericea Tul espectrofotdmetro zona de inibicdo da enzima | Duca, L., Sauvain, M.,
Trachelosperoside 05 mm acetilcolinesterase, em | Paloque, L., Cabanillas,
B comparacao a substancia padrao | B., &Voutquenne-
convallatoxina que possui zona | Nazabadioko, L. (2017)
de inibicdo em 0,4 mm.
Anacardiaceae  Spondias | Extrato metanolico In vitro: Método de Ellman | Botulina 0,88 pg/ml Todos os compostos mostraram | Elufioye, T. O., Obuotor,
mombin L modificado. Campesterol 1,89 pg/ml inibicdo para acetilcolinesterase, | E. M., Agbedahunsi, J.
Fitol 12,51 pg/ml em base de concentragdo o Fitol | M., & Adesanya, S. A.
apresentou melhor resultado. (2017).
Asteraceae Analise por | Invitro: Método de Ellman f-Felandreno 0.67 mg/ml O composto mostrou (IC50) de | Seo, S. M., Kim, J., Kang,
Santolina cromatografia gasosa inibicdo acetilcolinesterase em | J., Koh, S. H., Ahn, Y. J,,
chamaecyparissusus L. (GC) cupins japoneses adultos. Kang, K. S., & Park, 1. K.

(2014).
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Asteraceae Andlise da extracdo do | In vitro: Método colorimétrico | (E)-anetol 540+13.1% Os compostos isolados | Olmedo, R., Herrera, J.
Tagetes filifolia Lag 6leo  utilizando  um | de Ellmanetal. Estragole 63.0+15 % demonstraram  inibigdo  na | M., Lucini, E. 1., Zunino,
Perkin-Elmer atividade da enzima | M. P., Pizzolitto, R. P,
Cromatdgrafo ionizagdo acetilcolinesterase nos insetos | Dambolena, J. S., &
de chamas (GC-FID). adultos Tribolium castaneum | Zygadlo, J. A. (2015).
Herbst.
Rutéceas Triphasia | Hidrodistillagdo In vitro: metodologia descrita | Auraptene 8mm O composto mostrou halo de | Santos, R. P. D., Trevisan,

trifolia (Burm.f.) P. Wilson

por Ellman.

inibicdo mais ativo na enzima
acetilcolinesterase.

M. T. S., Silveira, E. R,,
Pessoa, O. D. L., & Melo,
V. M. M. (2008).

ND: Nao demonstrado. 1C50: Concentracdo inibitoria necessaria. Fonte: Pesquisa propria.

A tabela apresenta de forma minuciosa as caracteristicas dos 22 artigos selecionadas e como foram realizados os estudos, além de apresenta as plantas alimenticias nao

convencionais e suas respectivas familias e 0s compostos ativos responsavel pelo efeito farmacol6gico de inibicdo da enzima acetilcolinesterase.

No total foram 22 espécies botanicas identificadas na tabela 1, com 13 familias. A familia mais citada foi Asteraceae 31,8%, com 7 espécies, em seguida a Fabaceae e

Portulacaceae correspondendo a 9,1% citada com 2 espécies cada. As demais familias Lauraceae, Apiaceae, Poaceae, Myrtaceae, Oxalidaceae, Lamiaceae, Dennstaedtiaceae,

Icanaceae, Anacardiaceae cada uma com 1 espécies, equivalendo a 4,5%. Apds a apresentagdo da tabela, foram escritos os aspectos de cada planta mencionada e seus benéficos.
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Achillea millefolium L. (Asteraceae) é uma planta toxica (Moraes, 2008), classificada como planta alimentar nao
convencional, presente em quase todo territério brasileiro, conhecida como milefélio, milenrama, erva-dos-carpinteiros,
feiteirinha, aquiléia, mil-folhas, erva de carpinteiro entre outros nomes (Echer et al., 2021). Nativa da Europa, apresenta uma
coloracédo esverdeada escura, com flores rosa ou brancas, possui cerca de 30 a 90 centimetros de altura (Sakashita et al., 2010).
Os monoterpenos sdo 0s compostos mais caracteristicos dessa planta, que integram 90% do seu 6leo em relagdo ao
sesquiterpenos, estudos demonstram que essa planta possui uma gama de atividades farmacoldgicas contra anorexia, dores
estomacais, problemas gastricos, sintomas de gripes como tosse, espirros, congestionamento nasal, complicagBes
hemorrégicas, cicatrizagdo, antimicrobiana, antioxidante e anticolinesterasicas (Ali; Gopalakrishnan; Venkatesalu, 2017).

Aniba canelilla (Kunth) Mez, pertente a familia da (Lauraceae) é uma planta aromaética alimenticia ndo convencional
(Kinupp & Lorenzi, 2014) conhecida popularmente por casca preciosa, falsa canela, casca-do-maranhdo e folha-preciosa
dentro outros nomes, seu aroma semelhante a canela, seus galhos, cascas e folhas sdo utilizados na culindria, essa espécie
possui crescimento varidvel devido condi¢des ambientais, pode possui cerca de 10 a 50 metros de altura, tem despertado
interesse pela industria farmacéutica devido a presenca dos metabolitos secundarios tal com taninos, flavonoides e alcaloides e
propriedades medicinais em processos inflamatorios, dolorosos, sistema nervoso central, analgésica, cosmeéticas,
antidepressiva, anticonvulsivo, antimicrobiano (Kreutz et al., 2021; Souza-Junior et al., 2020).

Arctium lappa pertencente a familia das (Asteraceae), comumente conhecida como bardana € uma planta alimenticia
ndo convencional, oriunda da Europa, comumente encontrada em vérios lugares no Brasil (Satori, 2020). Alcanca cerca de 50 a
2 metros de altura, suas folhas sdo alternas pecioladas, flores de cor rosa ou purpuras, possui fruto oblongo sob trigono com
pelos (Carlotto, 2013) e metabolitos como flavonoides, terpenos/terpenoides, alcaloides, monoterpenos e sesquiterpenos, essa
planta tem uso na alimentac&o e na medicina com benéficos anticancerigenos, anti-inflamatorias, antidiabética, antimicrobiana,
antiviral (Chan et al., 2011) e anticolinesterasica (Cai et al., 2018).

Cajanus cajan (L.) Millsp. E uma planta alimenticia ndo convencional, pertence a familia (Fabaceae) (De Jesus
Benevides et al., 2019) cultivada em &reas tropicais e subtropicais (Abo-Zeid et al., 2018) conhecida popularmente de guandu,
ervilha-de-angola, ervilha-do-congo etc., € uma leguminosa utilizada na alimentacéo de animais e de humanos principalmente
no nordeste brasileiro, por ser um alimento, economicamente acessivel e com alto teor de proteina (Silva Kalisa et al., 2020).
Essa espécie atinge de 1,5 a 3,5 metros de altura, suas folhas contém trés foliolos de textura aveludada, dispde de flores
amareladas e compostos quimicos tais como hidroxi genistin, isoflavonas, cajanin, acido hexacanocano, o amilina, B-sitosterol
etc., essa leguminosa possui propriedades antioxidantes, anti-inflamatérios, antimicrobiana, antibacteriana, antidiabéticos
(Schuster et al., 2016) e atividade anticolinesterasica (Ahmad et al., 2020).

Calendula officinalis L. E uma espécie da familia (Asteraceae), conhecida popularmente como caléndula é uma flor
alimenticia ndo convencional (Sartori et al., 2020). De origem Europeia, possui varios beneficios aromaticos e ornamentais e
farmacoldgico para infeccdo de pele, inflamacoes, eritemas (Silveira, Villela, Tillmann, 2000) antibacteriana (Parente et al.,
2009) antioxidante (Moreira, 2015), contém cerca de 3 a 9 centimetro de altura, espécie de clima fresco e temperado
(BERTONI et al, 2006). Suas flores constituem compostos glicosideos triterpeno, carotenoides, quercetina entre outros
(Lactmed, 2006).

Carthamus tinctorius L. E classificada como uma planta alimenticia ndo convencional (Kinupp & Lorenzi, 2014),
conhecida como céartamo, pertence a familia (Asteraceae), seu 6leo é bastante utilizado na alimentacdo (Ribeiro Janior et al.,
2016). Estudos demonstraram que a mais de 100 compostos presentes (carotenoides, esteroides, sesquiterpenoides,
triterpendide, flavonoides, resinas, mucilagem, ésteres de acidos organicos, acidos pentadecilico e salicilico, saponinas,
alcoois, esterdis, triterpenos e taninos etc.) (Zhang et al., 2016) com finalidades purgativa, antipiréticas, colicas menstruais,

hemorragias, osteoporose, anti-inflamatorias, antidiabéticas (Asgarpanah & Kazemivash, 2013), além de promissora para
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doenca de Alzheimer (Kim, et al., 2018). Essa espécie cresce cerca de 30 a 180 cm de altura de folhas alternas, flores de
coloracéo laranjas ou amarelas (Zhou, et al., 2014).

Centella asiatica (L.) Urb. Espécie pertence a familia (Fabaceae) originada na Africa do Sul esta presente no México,
China, India, Africa e Brasil, considerada alimenticia ndo convencional (Kinupp & Lorenzi, 2014) conhecida popularmente no
Brasil por centela, centela-da-asia, centela-asiatica, mede de 6 a 9 metro de altura, tronco reto, galhos finos, flores amareladas.
Suas sementes sdo usadas para distlrbios intestinais e doencas dermatolégicas, IST- Infeccdo Sexualmente Transmissivel
(sifilis), hanseniase e doencas pulmonares (Mwangi, et al., 2021) antiflngicas e antibacteriana (Brigida et al., 2015). Seus
metabolitos secundarios presentes incluem saponinas, flavonoides, triterpeno, quercetina, cineol, alcanfor, farnesol, sais
minerais entre diversos outros ja estudados (Bylka et al., 2014).

Clitoria Ternatea (Fabaceae) é uma leguminosa alimenticia ndo convencional (Antunes, 2021) de origem asiatica,
presente no Brasil (Queiroz; Barreto, 2020) conhecida popularmente por “ervilha borboleta” cresce cerca de 3 metros de altura,
suas folhas contem de 3 a 9 foliolos, flores azuis com meio amarelo ou esbranquigado, além de possuir propriedades
medicinais antibacterianas, antiestresse, antidepressivas, tranquilizantes e sedativas, esse vegetal apresenta diversos
metabolitos secundarios tal quais lactonas, taraxerol, glicosideo fendlico, alcaloides, acido polipeptidico p-hidroxicindmico,
hexacosanol, antoxantina, cloreto de cianina, linolénico e taninos (De melo et al., 2018; Mukherjee et al., 2008).

Cynara cardunculus L. E uma alimenticia ndo convencional (Duarte, 2017) pertence a familia (Asteraceae), cultivada
em sua maior parte nas regides do mar mediterraneo, conhecida popularmente como “alcachofra”. No Brasil ¢ cultivada no sul
e sudeste, sua raiz e fruta tém sido investigada para fins medicamentosos devido a presenga de composto ativos (naringenina,
myricitrina e quercetina) que apresentam atributos antioxidante, anticancerigeno, anti-inflamatorio, antifngicos e bacteriano
(Reolon-Costa; Grando; Cravero, 2017). Essa espécie chega a medir até 1 metros de altura, possui caule branco, folhas grandes
esverdeadas e flores azuladas (De Souza Silva; Jeremias; De lima, 2016).

A espécie Cymbopogon citratus (DC) Stapf é uma planta que mede cerca de 2 metros de altura, originada da India,
também encontrada em diversas regibes do Brasil conhecida como erva-cidreira, capim-santo, capim limdo resistente a
diversos climas e solos, pertence a familia (Poaceae) (Santos Adriana et al., 2009). E uma erva alimenticia ndo convencional,
largamente distribuida em diversas parte do mundo, de coloragdo verde possui aroma caracteristico de limdo, de suma
importancia na industria cosmética e alimenticia, seu 6leo essencial possui propriedades antimicrobianas, anticancerigenas,
inseticida (Gomes; Negrelle, 2015) anti-inflamatoria, efeitos hematoldgicos, hipoglicémicas, antitumoral e anticancerigenas
(Ekpenyong; Akpan; Nyoh, 2015; Poletti, et al., 2020). Esta planta possui diversos compostos ativos como flavonoides,
incluindo aglycones, glicideos, geranial, neral e outros (Boukhatem, et al., 2014).

Acca sellowiana pertence a familia (Mytraceae), essa planta alimenticia ndo convencional (Franco et al, 2020)
conhecida popularmente como “Goiabeira-serrana” é originada da América do Sul, mas também cultivada em paises como
Brasil, Uruguai, Paraguai e Argentina, possui € um fruto verde com aroma forte, consumida de forma natural ou industrializada
em forma geleias e sorvetes (Tortora, et al., 2019). Esta planta pode chegar de 2 a 6 metros de altura, com tronco ramificado,
pesquisas relataram que seu fruto possui atividade farmacologia contém antibacteriana, antioxidante, antialérgica, doencgas
imunologicas devido a existéncia de flavonoides taninos, quinonas, saponinas e esteroides (Amarante &Santos, 2011).

Murraya paniculata (L.) Jack conhecida comumente como “jasmim laranja”, “Jessamine laranja”, “caixa de
porcelana” ou “laranja simulada” é uma planta alimenticia ndo convencional da familia (Rutaceae) essa planta originaria da
india e também encontrada no Brasil, tem seu uso em ornamentacdo em jardins, além de suma importancia medicinal
(Mesquita et al., 2008). Pode chegar de 5 a 7 metros de altura, possui folhas pinadas verde-escuras, com flores brancas

aromaticas e frutos em formato de cachos de cores vermelhas (Souza Nathalia, 2015). Possui compostos fitoquimicos
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denominadas alcaloides, flavonoides e cumarinas, apresentam atividades antifingicas, anti-inflamatdrias e analgésicas (Martin,
2018).

A planta Oxalis Corniculata (Herrmann, 2019), pertence a familia (Oxalidaceae) é uma espécie de planta com flor
alimenticia ndo convencional, comumente conhecida erva-azeda, erva-azedinha, erva-canaria, trevo-azedo-da-india dentre
outras denominacdes, esta presente em diversos lugares, distinta como invasora, de origem ainda desconhecida, possui valor
industrial na horticultura (Groom; Straeten; hoste, 2019). Seu folheto possui formato de coracéo, 0s compostos presentes nessa
espécie de planta envolvem flavonoides, alcaloides, saponinas e esteroides que através de estudos demonstraram valor
farmacoldgicas para inimeras doencas flngicas, cardiacas, antioxidantes e anticolinesterasicas (Sarfraz, et al., 2021).

Plantago Major L. (Plantaginaceae) é uma planta alimenticia ndo convencional (Kinupp & Lorenzi, 2014)
popularmente conhecida como pdo de passeio, erva pequena mede cerca de 15 centimetro, originada da Europa, também
encontrada na floresta Amazonica, no Cerrado e Mata Atlantica (Salude, 2014b). Hortalica tem suas folhas usadas para
cicatrizagdo de feridas e alivio de dores, possui diversos composto ativos estudados tais quais lipidios, polissacarideo,
flavonoides e &cidos orgéanicos entre outra, possui flores de cor marrom-esverdeada e folha de formato oval longa de cor verde
(Samuelsen, 2000).

A Portulaca oleracea L. é uma espécie de planta alimenticia ndo convencional (Kinupp & Lorenzi, 2014),também
conhecida popularmente no Brasil como beldroega, onze-horas, mede cerca de 20 a 40 centimetro de altura (Beldroega, 2021)
pertencente a familia (Portulacaceae), presente em diversos lugares do mundo, em particular nas regides tropicais e
subtropicais € uma erva rica em nutrientes, usada na alimentagdo em saladas ou sopas, composta por bioativos
(polissacarideos, polifendis, flavonoides e alcaloides) com finalidade antioxidante, analgésicas, antibacteriana, anti-
inflamatoria (Jorge, et al., 2018; Rahimi; Ajam; Rakhshandeh; Askari, 2019) e anticolinesterasicas (Xu, et al., 2020).

Poraqueiba sericea Tul, arvore pertencente a familia das (Icacinaceas) é uma planta alimenticia ndo convencional de
folhas simples, pecioladas de 1dmina, essa especies pode chegar a 8 metros de (Kinupp & Lorenzi, 2014), nativa do Amazonas
e Pard (Esalg, 2014), de origem indigena, possui fruto é comestivel, sendo usado na alimentacdo diaria, foi descrita pelo
pesquisador Tulasne por volta de 1849 (Falcéo; Lleras, 1980; Ramos, et al., 2020).

Plectranthus barbatus Andrews. (Lamiaceae) é considerada uma planta alimenticia ndo convencional em
determinadas partes da Africa e Asia (Cordeiro, 2021). Popularmente conhecida no Brasil como malva santa, boldo nacional,
boldo falso dentre outras denominagdes. E um arbusto que mede 1,5 cm de altura, folhas podem chegar até 8 cm de
caracteristicas simples, ovada, com suas laterais dentadas, com uso varidvel na medicina do Brasil em problemas gastricos e
dores estomacais, utilizado em forma de ché e muito atraente para farmacologia (Alasbahi & Melzig, 2010), por atribuigdo nas
doengas anti-inflamatdria, bacterianas, citotdxica, HIV-Virus da Imunodeficiéncia Humana, doengas pulmonares e Alzheimer
entre varias outras (Silva, et al., 2016a).Possui varios metabolitos secundarios destacando-se os diterpenos (Albuquerque et al.,
2007).

Pteridium aquilinum (L.) Kuhn comumente conhecida como samambaia € uma planta alimenticia ndo convencional
(Kinupp & Lorenzi, 2014), pertence a familia (Dennstaedtiaceae), considerada uma erva invasora, estd presente em todas
regides, dificil de eliminar, toxicas para qualquer espécie, seu crescimento ndo ha necessidade de ambientes nutridos (Baer;
Wheeler; Pittermann, 2020). E uma espécie perene, caule em forma de raizes(rizomatosa), reta, mede aproximadamente de 50
centimetro a 1,80 metros de altura, além de sua alta toxicidade esse vegetal pode ser fonte para o desenvolvimento de
medicamento para Alzheimer (Lovatto et al, 2016). Véarios compostos bioativos podem ser encontrados nessa planta como
flavonoides, terpenoides e esteroides, pterosinas A e B (Xu, et al., 2009)

Spondias mombin L. E uma planta alimenticia nio convencional (Kinupp & Lorenzi, 2014) da familia

(Anacardiaceae) (Azevedo; Mendes; Figueiredo, 2004) essa planta possui um fruto, aromatico, alto teor de carotenoides,
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coloracdo amarelada, consumido em forma in natura no norte e nordeste do Brasil conhecida popularmente como caja ou
tapereba, utilizada na medicina como adstringentes e anti-inflamatdrios (Mattietto; Lopes; Menezes, 2010). Arvore com cerca
de 30 metros de altura, fruto comestivel usado na indistria alimenticia em bebidas, sorvetes, picolés, refrescos entre outros
alimentos (Filgueiras; Moura; Alves, 2000).

Santolina chamaecyparissusus L. Considerada planta alimenticia ndo convencional conhecida popularmente
rosmarina, lavanda algoddo etc. (Kinupp & Lorenzi, 2014), mede cerca de 20 a 60 cm de altura (Pons & Canavate, 2000)
pertence a familia (Asteraceae), possui aroma agradavel, encontrada em diversas regides do mediterraneo. Utilizada na
medicina tradicional para fins farmacologicos pelas suas propriedades antissépticas, analgésicas, antibactericidas e anti-
inflamatorias, além de ser aproveitada para doencas na pele (dermatite) e estudos fitoquimicos descobriram diversos
metabdlitos secundarios (flavonoides e coumarins) (Boudoukha, et al., 2015).

Tagetes filifolia Lag (Asteraceae) é uma espécie alimenticia ndo convenciona, possui de 40 a 90 centimetros de altura,
de caule subdividido(ramificado), possui forte odor conhecida popularmente como cravinho da serra, anis-anis (Kinupp &
Lorenzi, 2014), possui flores bastante coloridas brancas ou amarelas, planta de origem Mexicana (México), também presente
nos vales andinos no Perue e Bolivia (Rcpol, 2021; De Feo et al., 1998). Possui atividade benéfica para alzheimer (Olmedo et
al, 2015). Em estudo fitoquimicos teve como metabolito presente fendis e quinonas (S&nchez-Humala, et al., 2017).

Triphasia trifolia (Burm.f.) P. Wilson pertence & familia (Rutaceae), é um arbusto que mede cerca de 2,5 a 3,5 metros
de altura, folhas trifoliadas apresentando peciolos, quando esmagado possui odor caracteristico do limdo (Citrus limonum),
classificada como planta alimenticia ndo convencional, conhecida popularmente como limocillo, limon da china (Kinupp &
Lorenzi, 2014). Estudos dos metabdlitos secundarios dessa planta mostram a presenca de B-pinene, (+) -sabinene, &cido
hexadecano, a-limoneno e p-cimene (Jaramillo; Martelo; Duarte, 2012) mexoticina e meranzin hydrate (Dondon; Bourgeois;
Fery-Forgues, 2006). De origem asiatica, e por ser uma espécie aromética de fragrancia atraente é cultivada para fins

ornamentais, além de possui atividade farmacoldgica na enzima acetilcolinesterase (Santos Renata et al., 2008).

Potencial dos metabdlitos secundarios para doenca de Alzheimer

Inimeras moléculas isoladas da planta alimenticia ndo convencional, possuem grande importancia na prevencao e
tratamento de diversas patologias neurodegenerativas, antiflamatdria, antioxidante e muitas dessas substancias isoladas
demonstram possuir atividade anti-Alzheimer com inibi¢do da enzima acetilcolinesterase (Pereira & Cardoso, 2012), como

apresentado na figura 3, nas relages dos compostos isolados das espécies mencionadas nos estudos selecionados.
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Figura 3. Quadro dos compostos quimicos anti-Alzheimer dos estudos das plantas alimenticias ndo convencionais.
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Fonte: Préprio autor (Estrutura desenhada no programa ChemDraw).
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1.6-OH-luteolin-7-O-B-D-glucoside 11. Acido elagico 23. Oleraciamide G

2. 1-Nitro-2-feniletano 12.Taraxerol 24. Botulina

3. Genistin 13.Cafeina 25. B-Felandreno

4. Vitexin 14 Citral 26. Niga-ichigoside F1
5. Arctigenin 15. Murranganone 27.Estragole
6.1sorhamnetin-3-O(2",6"-di-acetyl) 16.Alfa-tocopherol 28.(E)-anetol

— glycoside 17. Paniculatin 29.Fitol

7. quercetin - 3 - O-(2",6"-di-acetyl) 18. Pteroside N 30.Auraptene
-glycoside 19. new compound 31.Campesterol

8. Carthatins A 20. Acido Ursélico 32.Traquelosperosideo B1
9. Carthatins B 21. Acido rosmarinico

10.Acido asiatico 22. Oleraindole D

Com base nos 22 artigos, foi possivel evidencia as estruturas molecular dos compostos ativos responsaveis para agéo
inibitéria da enzima totalizando 32 substancias, promissoras para patologia da Alzheimer para melhorar os sintomas, ou até
mesmo retardar a evolucdo da Doenca de Alzheimer e também servir como base para novas pesquisas mais aprofundada de
cada composto quimico. As estruturas estdo de acordo com a PubChem, com exce¢do das moléculas 1, 2, 6, 7, 8,9, 15, 18, 19,

22,23, 24, 32 que foram desenhadas de acordo com apresentagdo nos artigos dos autores.

4. Considerac0es Finais

Em julho de 2021, a Food and Drug Administration (FDA), aprovou o uso da droga Aducanumanb um anticorpo que
tem alvo as placas amil6ide-beta presentes no cérebro do portado da Alzheimer, para auxiliar no tratamento oferecendo
esperanca hd milhdes de pessoas ho mundo, mas como toda droga usada para qualquer doenca possui efeitos indesejaveis a
Aducanumanb segundo as pesquisas realizadas apresenta alguns efeitos adversos como nauseas, cefaleia, distirbio mental,
inchago cérebro entre outros, 0 que manifestou dividas acerca da aprovacdo rapida do farmaco, sendo que o medicamento sO
traz benéficos na fase leve da doenca, visto que ndo existe um método rapido de constatar o Alzheimer no ser humano
(Dhillon, 2021).

No presente momento os Unicos farmacos disponiveis para tratamento da doenca de Alzheimer, sdo capazes de causar
um simples alivio nos sintomas da doenca, porém nao interrompem o desenvolvimento da evolugdo da patologia. Devido a isso
0 uso de espécies de plantas para terapias, prevencdo ou cura de diversas patologias é uma das atividades mais antigas e usada
na busca por novos farmacos. Nesse seguimento o avanco de estudos sobre extratos de plantas tem avancado em diversos
lugares, porém ha muitos obstaculos e limitacdes capazes de prejudicar a descoberta de novas drogas e uns desses obstaculos
também estdo contidos nas plantas alimenticias ndo convencionais (Vasconcelos; Vieira; Vieira, 2009). Contudo, 0s compostos
quimicos presentes nesses vegetais consistem em um importante triunfo da natureza contra o Alzheimer, essas propriedades
tém sido pouco exploradas pelos pesquisadores com intuito de rastrear compostos ativos, capazes de inibir a enzima
acetilcolinesterase (Panche; Diwan; Chandra, 2016).

Os compostos quimicos candidatos a droga sdo evidenciados, por métodos de identificacdo, em vista disso, varios
fatores sdo exigidos para que ocorra o isolamento do composto, desde planejamento, financiamento, tempo, triagem e estudos
clinicos. Independente da origem ou da ideia-chave que leva a busca de novos compostos ativos é necessario o uso de diversos
teste bioldgicos, nessa circunstancia leva indmeras particularidades como problemas farmacocinéticos, toxicidade,

inseguranca, propriedades organolépticas, aplicacdo de métodos rigorosos, extenso de alto valor econdémico, rodeado de risco e
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oscilacBes, pesquisas pré-clinicas que compreende os testes in vitro, in vivo, culturas de células tudo isso gera muito tempo e
investimento para decidi a real atividade do futuro fa&rmaco (Hampel et al., 2011) .

O caminho a ser percorrido é longo, até agora ndo sabemos em que momento um novo farmaco chegara para auxiliar
no tratamento dessa doenca, nesse meio tempo varias pesquisas surgem com proposito no tratamento, acessivel a todos, e essa
investigagdo manifestou a capacidade das plantas PANC no desenvolvimento de novos farmacos e isolamento de novas
substancias, servindo como base para futuras pesquisas para comunidade cientifica afim de comprovar atividade terapéutica

dos isolados e capacidade nutricional das plantas alimenticias ndo convencional.
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