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RESUMO

O Diabetes Mellitus ¢ um distirbio metabdlico cronico caracterizado por hiperglicemia
persistente, sendo o pé diabético uma de suas complica¢des mais graves. Esta condi¢ao decorre
da neuropatia periférica e doenca arterial oclusiva, frequentemente evoluindo para ulceragdes e
infeccoes. Apesar dos tratamentos convencionais disponiveis, muitos pacientes buscam
alternativas terapéuticas utilizando plantas para fins medicinais. Estudos etnofarmacolédgicos
sdo ferramentas importantes para identificar espécies vegetais com potencial terapéutico, além
de avaliar riscos associados ao seu uso. Essa tese estd dividida em dois capitulos. No capitulo
1, estdo os resultados de uma revisao integrativa de estudos in vivo de plantas para cicatrizacao
em modelos com hiperglicemia. Apos a aplicacdo dos critérios de exclusdo e inclusdo, foram
selecionados 142 artigos, mas apenas 51 conseguiram responder a questdao norteadora proposta
e foram incluidos na pesquisa. Varias espécies melhoraram o processo de cicatrizagao de feridas
nos modelos estudados. J& no capitulo 2, foi feito um levantamento etnobotanico, realizado em
servigos de saude publico e privado na cidade de Imperatriz no Maranhdo. O objetivo do estudo
foi realizar um levantamento etnobotanico de espécies vegetais usadas por pacientes para
tratamento de lesdes do pé diabético atendidos em servigos de saude de Imperatriz-MA, Brasil,
localizada na regido da Amazonia Legal. Quantos aos métodos ¢ estudo etnofarmacologico,
realizado com 103 pacientes diabéticos atendidos no Ambulatdrio de P¢ Diabético do Hospital
Municipal de Imperatriz e em clinica privada, no periodo de novembro/2023 a maio/2024. Os
dados foram coletados mediante entrevistas com questiondrio semiestruturado, avaliando
aspectos socioecondmicos € o uso de plantas para fins medicinais. Foram aplicados indices
etnobotanicos como Frequéncia Relativa de Citagao (FRC), Valor de Importancia (IVS), Valor
de Consenso de Uso (UCS) e Importincia Relativa (IR%). As espécies foram classificadas
quanto a origem e dominio fitogeografico e por simililaridade. Andlises estatisticas descritivas
e testes Qui-quadrado foram realizados com significancia de 5%. Quanto aos resultados
obersou-se que Dos 103 participantes, 63,1% eram do sexo masculino, 33% tinham idade >70
anos, 35% possuiam escolaridade de 4-7 anos e 60,2% apresentavam renda inferior a dois
salarios-minimos. Do total, 86,4% utilizavam plantas medicinais e 56,3% especificamente para
lesdes do pé diabético. Foram identificadas 37 espécies vegetais, destacando-se Aloe vera (L.)
Burm.f. (Babosa), Copaifera langsdorffii Desf. var. langsdorffii (Copaiba), Stachytarpheta
cayennensis (Rich.) Vahl (Gervao), Dysphania ambrosioides (L.) Mosyakin & Clemants
(Mastruz) e Momordica charantia L. (meldo de Sao Caetano), que apresentaram os maiores
indices de importancia, consenso e frequéncia de citagdo. A folha foi o farmacogeno mais
utilizado, a via topica a forma de administragao predominante e o cataplasma o modo de preparo
mais referido. Foram relatados efeitos adversos importantes, incluindo agravamento de lesoes,
necrose digital, hipoglicemia e sonoléncia. Nao houve associagao estatisticamente significativa
entre o uso de plantas e as varidveis sociodemograficas analisadas. O estudo evidenciou ampla
utilizacdo de plantas medicinais no tratamento do pé diabético na populagdo estudada. A
ocorréncia de efeitos adversos refor¢a que o uso tradicional ndo garante seguranca terapéutica.
E fundamental o desenvolvimento de pesquisas clinicas que validem a eficicia e seguranca
dessas espécies, além da implementacdo de programas educativos sobre uso racional de plantas
medicinais e capacitacdo de profissionais de saude.

Palavras-chave: Etnofarmacologia; Plantas Medicinais; Pé Diabético; Diabetes Mellitus;
Fitoterapia.



ABSTRACT

Diabetes Mellitus is a chronic metabolic disorder characterized by persistent hyperglycemia,
with diabetic foot being one of its most serious complications. This condition results from
peripheral neuropathy and occlusive arterial disease, frequently progressing to ulcerations and
infections. Despite the available conventional treatments, many patients seek therapeutic
alternatives using plants for medicinal purposes. Ethnopharmacological studies are important
tools for identifying plant species with therapeutic potential, as well as evaluating risks
associated with their use. This thesis is divided into two chapters. Chapter 1 presents the results
of an integrative review of in vivo studies of plants for wound healing in hyperglycemic models.
After applying exclusion and inclusion criteria, 142 articles were selected, but only 51 were
able to answer the proposed guiding question and were included in the research. Several species
improved the wound healing process in the studied models. In Chapter 2, an ethnobotanical
survey was conducted in public and private health services in the city of Imperatriz in
Maranhio. The study's objective was to conduct an ethnobotanical survey of plant species used
by patients for treating diabetic foot lesions in health services in Imperatriz-MA, Brazil, located
in the Legal Amazon region. Regarding methods, this is an ethnopharmacological study
conducted with 103 diabetic patients treated at the Diabetic Foot Outpatient Clinic of the
Municipal Hospital of Imperatriz and in a private clinic, from November 2023 to May 2024.
Data were collected through interviews using a semi-structured questionnaire, evaluating
socioeconomic aspects and the use of plants for medicinal purposes. Ethnobotanical indices
were applied, such as Relative Frequency of Citation (RFC), Importance Value (IVS), Use
Consensus Value (UCS), and Relative Importance (IR%). Species were classified according to
origin and phytogeographic domain and by similarity. Descriptive statistical analyses and Chi-
square tests were performed with 5% significance. Regarding results, it was observed that of
the 103 participants, 63.1% were male, 33% were aged >70 years, 35% had 4-7 years of
schooling, and 60.2% had income below two minimum wages. Of the total, 86.4% used
medicinal plants and 56.3% specifically for diabetic foot lesions. Thirty-seven plant species
were identified, notably Aloe vera (L.) Burm.f. (Aloe), Copaifera langsdorffii Desf. var.
langsdorffii (Copaiba), Stachytarpheta cayennensis (Rich.) Vahl (Gervao), Dysphania
ambrosioides (L.) Mosyakin & Clemants (Mastruz), and Momordica charantia L. (bitter
melon), which showed the highest indices of importance, consensus, and frequency of citation.
The leaf was the most used pharmacogene, topical route was the predominant form of
administration, and poultice was the most commonly reported method of preparation.
Significant adverse effects were reported, including worsening of lesions, digital necrosis,
hypoglycemia, and drowsiness. There was no statistically significant association between plant
use and the analyzed sociodemographic variables. The study demonstrated widespread use of
medicinal plants in the treatment of diabetic foot in the studied population. The occurrence of
adverse effects reinforces that traditional use does not guarantee therapeutic safety. It is
essential to develop clinical research that validates the efficacy and safety of these species, in
addition to implementing educational programs on the rational use of medicinal plants and
training of health professionals.

Keywords: Ethnopharmacology; Medicinal Plants; Diabetic Foot; Diabetes Mellitus;
Phytothera



LISTA DE ILUSTRACOES

Imagem 1. Ulcera em pé diab8tico. 2025. ......o.voveeueeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeees e eese e, 21
Imagem 2. Lesdes de necrobiose lipolitica ulcerada. 2025.........ccoeeviieiviieeiieecieeee e 22
Imagem 3. Acantose nigricans na regido cervical.2025.........ccceoieviiiiiieriieeieenie e 23
Imagem 4. Processo de cicatrizagao de tecidos 2025........c.coviieiieriieiiienieeieeie e 27
Imagem 5. Processo de cronificacdo do pé diabético. 2025........cocoiiiiimiiiniiinieeieeeieee 29
CAPITULO 01

Figura 1. PRISMA. Fluxograma de sele¢ao de artigos incluidos no estudo............cccccecuenenne. 53

Figura. 2 Distribuigdo geografica global de artigos focados sobre o efeito de extratos vegetais
para cicatrizagdo de lesdes cronicas. Os varios tons de verde representam o numero de artigos
publicados por pais; eles progridem de tons mais escuros para mais
CLATOS. ettt ettt h bt h ettt h et a e e bt et e nt e bt et e ent e satenne e b eaee 68
Figura 3. Caracteriza¢do quanto (A) parte da espécie vegetal ¢ utilizada, (B) tipo de extrato
em relag@o aos solventes escolhidos e (C) método da extragdo sobre o efeito de extratos vegetais
para cicatrizagdo de 1€SOES CTONICAS. .....cccuuieerireeeiieeeiee e erreeeireeeteeesteeesteeessreeessaeeensseesseeens 69
Figura 4. Graficos indicando. (A) formulagao, (B) via de administragdo, (C) tratamento ¢ a (D)
duracdo do tratamento sobre o efeito de extratos vegetais para cicatrizacdo de lesdes cronicas
em ensaios in vivo de modelo de hiperglicemia..............ccccoeviieiiiniiiiiieiieee e 70
Figura 5. Caracterizagao quanto ao (A) modelo experimental, (B) espécie de animal, e ao (C)

indutor da hiperglicemia sobre o efeito de extratos vegetais para cicatrizacdo de lesdes

CTOMICAS. ¢ vteeete ettt ettt et et sbe et e et e e bt et et e st e e bt et e eatesb e e st e bt ea b e sat e bt eabeebt e bt et e saeenbeenbeeaaenbeenee 70
CAPITULO 02

Figura 1. Mapa da localizagdo da area do estudo...........cccueeviiiriieiiieniieiiecie e, 94
Figura 2: Visdo geral de Aloe vera (L.) Burm.f..........cccoooiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeee e 112
Figura 3: Visao geral da Copaifera langsdorffii Desf. var. langsdorffii..............cc..c.......... 116
Figura 4: Visao geral Dysphania ambrosioides (L.) Mosyakin & Clemants....................... 119
Figura 5: Aspecto geral de Momordica charantia L.................cccoveueevcieenieeeniieiiiieeneeenns 123

Figura 6: Aspecto geral de Stachytarpheta cayennensis (Rich.) Vahl...........c..cc.ccooeenin. 126



LISTA DE TABELAS

CAPITULO 01

Tabela 1. Estratégias de DUSCA........ccceeeiieriiiiieiieeieee ettt e 52

Tabela 2. Distribuicao dos dados selecionados segundo espécie vegetal, parte da planta, pais

de origem, tipo de extrato, método de extracao, formulagdo, concentracao, via de adiminstragao,

tratamento, tempo de tratamento, achados e
CIEAGAO . 1.ttt ettt eeiteeeette e ettt e ettt eeett e e eteeeeteeeeaee e asee e aseeetseeeasaeesasseeeaseeeasseeensseeensaeenseeennreeeanreeennns 54
CAPITULO 02

Tabela 01. Perfil sociodemografico e uso de plantas medicinais por pacientes com ulcera
diabética, atendidos em Servicos de Saude da cidade de Imperatriz, Maranhao, Brasil. 2025

Tabela 02. Relacdo entre caracteristicas sociodemograficas e praticas de uso de plantas
medicinais para ulcera em pacientes diabéticos, atendidos em Servigos de Saude da cidade de

Imperatriz, Maranhao, Brasil.2025 ........ccccooiiiiiiiiiiieee e 100

Tabela 03. Espécies vegetais indicadas para tratamento de ferida do pé diabetico citadas pelos
usuarios selecionados dos servicos de satde. Imperatriz, Maranhdo, Brasil, 2025

Tabela 04. Efeitos adversos relatados pelos usudrios dos servigos de satude publico e privado
de Imperatriz-MA, quando do uso das espécies para tratamento da lesdao de pé diabético e/ou
como hipoglicemiante. Imperatriz, Maranh@o, Brasil. 2025.........c.ccccceviniiininniniencneneen. 108



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ADA- American Diabetes Association
AT- Catalase

bEGF- Fator de crescimento de fibroblastos basico
CAPES- Coordenacao de Aperfeigoamento de Pessoal de Nivel Superior
Cochrane — Problemas Cochrane de Desenvolvimento, Psicossociais € de Aprendizagem

DCNTs — Doengas Cronicas Nao Transmissiveis
DM - Diabetes Mellitus

EMBASE- Excerpta Medica Database

FAPEMA- Fundagao de Amparo a Pesquisa do Maranhao
IBGE — Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
H202-Peroxido de Hidrogénio

IDF — Federacdo Internacional de Diabetes

IL-6- Interleucina

MeSH — Medical Subject Headings

mRNA- Acido ribonucleico mensageiro

ND- Neuropatia diabética

NO- Oxido Nitrico

OMS - Organiza¢ao Mundial da Saude

OPAS - Organizagdo Pan-Americana de Saude

PAS- Pressdo Arterial Sistémica

PUBMED - Public/Publisher Medline

PPGCS - Programa de P6s-Graduagdo em Ciéncias da Saude



PPGST- Programa de Pds- Graduacdo em Saude e Tecnologia

PRISMA - Itens de Relatorio Preferenciais para Revisdes Sistematicas e Meta-Analises
QCRI - Qatar Computing Research Institute

SBD — Sociedade Brasileira de Diabetes

Ptgs2- Prostaglandina-endoperoxido sintase 2

SOD- Superéxido Dismutase

SUS- Sistema Unico de Satde

SCOPUS — Base de dados académicos

SYRCLE - SYStematic Review Center for Laboratory Animal Experimentation
UFMA - Universidade Federal do Maranhao

VEGF- Fator de Crescimento Endotelial Vascular

OMS- Organizagao Mundial da Satude



SUMARIO

1. INTRODUCAQ ...uueeeeeeeenenenenenenenenenesesesesesesesenes Erro! Indicador nao definido.
2 REFERENCIAL TEORICO ......oooueeverrerrensensensessesenne Erro! Indicador ndo definido.
2.1 Diabetes Mellitus (DM) e altera¢des dermatologicas ........... Erro! Indicador nao
definido.

2.2 Processo de cicatrizacio normal e em pacientes diabéticos.........cceeeererreneenns 24
2.3 Ulcera em pé diabético................. 28
2.4 Tratamento para tlceras diabéticas ........cceeceeeeuneee. Erro! Indicador nao definido.

2.5 Plantas para fins medicinais na cicatrizacio de lesdes cronicas Erro! Indicador

ndo definido.

3. OBJETIVOS Erro! Indicador ndo definido.
3.1 ODbjetivo Geral.........ueiveecrercvensecsuccsnnsecsnccsensancnne Erro! Indicador ndo definido.6
3.2 Objetivos ESPecifiCos.....ccoueiercrnicssrnicssnnicssanscssasscsanns Erro! Indicador nao definido.
4. CAPITULO 01 cuuurennirnnncrnnncsnnnsssscssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssss 48
5. CAPITULQ 02 .couueunerrunnennnnsennsnecssnsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssesses 90

ANEXOS o rirrieniinnninntinsnenssnsssssssnssssssssssssssssssssssssssss ssssssssssssssssssssssssassssassssssssass 146



