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RESUMO

Diversas atividades farmacologicas como antialérgicas, anticarcinogénicas, antidiabéticas,
anti-inflamatorias, neuroprotetoras, de prevencao de riscos cardiovasculares e tratamento

da obesidade, relacionadas, principalmente, a presenga de catequinas e cafeina tém sido

Palavras-chave:\ atribuidas a espécie Camellia. sinensis (Theaceae). Considerando a importancia do reino

Came”’gast?c‘;ﬁi’: vegetal como fonte de substancias e/ou protdtipos para a descoberta de novas substancias

Flavonoides. biologicamente ativas e a relevancia das atividades associadas a C. sinensis, o presente

Saponinas. trabalho objetivou o levantamento bibliografico de estudos fitoquimicos da espécie Camellia

sinensis, com foco na identificagao de metabolitos especiais. Foi realizada uma revisao

Ca{':gy_ﬂ“;ggg?; bibliografica da literatura, sendo selecionados artigos relevantes, publicados, independente

Catechin. do tempo, na base de dados Chemical Abstracts Service (CAS Scifinder), utilizando“Camellia

Flg;’ggg;ﬁ:- sinensis” como descritor e restringindo a pesquisa a publicagdes em Phytochemistry

/ Elsevier. O levantamento revelou que a parte da planta mais estudada foi a folha, e os estudos

objetivaram, em sua maioria, identificar substancias de alta polariadade em funcao dos

liquidos extratores mais utilizados. Os principais metabolitos identificados na espécie sao

oriundos da rota biossintética mista, com destaque para a classe dos flavonoides, em especial

Recebido em: epigalocatequina, epigalocatequina-galato, epicatequina, epicatequina-galato e galocatequina.

27/11/2023 Saponinas e esteroides também se revelaram como classes de metabélitos especiais

abundantes na espécie. Assim, é crucial ponderar o possivel risco de toxicidade inerente ao

Aprovado em: uso de produtos naturais, mesmo quando apresentam propriedades terapéuticas e benéficas.
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28,/06/2024 Several pharmacological activities such as antiallergic, anticarcinogenic, antidiabetic, anti-

inflammatory, neuroprotective, cardiovascular risk prevention, and obesity treatment,
primarily attributed to the presence of catechins and caffeine, have been attributed to the
species Camellia sinensis (Theaceae). Considering the importance of the plant kingdom
as a source of substances and/or prototypes for the discovery of new biologically active
substances and the relevance of activities associated with C. sinensis, this study aimed to
survey the literature on phytochemical studies of the Camellia sinensis species, focusing
on the identification of special metabolites. A literature review was conducted, selecting
relevant articles published regardless of time, in the Chemical Abstracts Service (CAS

Esta obra esta licenciada sob uma Licenga Creative Commons. Os usudrios tém permissdo para copiar redistribuir os trabalhos por qualquer meio ou
= formato, e também para, tendo como base o seu contetido, reutilizar, transformar ou criar, com propositos legais, até comerciais, desde que citada a fonte.

Rev. Cient. Fac. Med. Campos, v. 19, n. 1, p. 39-56, jan. /jun. 2024 39



Camellia sinensis: Um Levantamento Fitoguimico

Scifinder) database, using "Camellia sinensis" as a descriptor and restricting the search to

publications in Phytochemistry Elsevier. The survey revealed that the most studied part of

the plant was the leaf, and the studies aimed mostly to identify highly polar substances due

to the most commonly used extracting liquids. The main metabolites identified in the species

are derived from the mixed biosynthetic route, with emphasis on the class of flavonoids,

especially epigallocatechin, epigallocatechin gallate, epicatechin, epicatechin gallate, and

gallocatechin. Saponins and steroids also proved to be abundant classes of special metabolites

in the species. Thus, it is crucial to consider the possible risk of toxicity inherent in the

use of natural products even when they present therapeutic and beneficial properties.

INTRODUCAO

A Camellia sinensis pertence ao género
Camellia L. (Theaceae), que apresenta arbustos
perenes floridos ou pequenas arvores e compre-
ende mais de 325 espécies em todo o mundo’.

Espécies desse género tém sido ampla-
mente utilizadas na industria de bebidas como cha.
Habitualmente, as folhas de C. sinensis sao con-
sumidas na forma nao fermentada(cha verde), par-
cialmente fermentadas (cha oolong) e totalmente
fermentadas(cha preto)?.

Estudos farmacologicos e fitoquimicos
revelaram que a C. sinensis ¢ uma importante fon-
te de flavonoides, saponinas, taninos, compostos
fenolicos e triterpenoides, tendo sido esses com-
postos encontrados em diversas partes da planta
como: folhas, flores, raizes e sementes'. As folhas
de C. sinensis sao muito empregadas na terapéu-
tica devido a presenca de polifenois, em especial,
as catequinas e seus derivados.

Diversas atividades farmacologicas tém
sido atribuidas a C. sinensis, devido a esses cons-
tituintes, incluindo atividades antialérgicas, anti-
carcinogénicas, antidiabéticas, anti-inflamatorias,
neuroprotetoras e de prevencao de riscos cardio-
vasculares?.

As propriedades relacionadas ao tratamen-
to da obesidade também tém sido atribuidas as
catequinas, juntamente com a cafeina presente
em sua composicao. As catequinas tém a capaci-
dade de estimular o metabolismo, aumentar a oxi-
dacao de gorduras e melhorar a termogénese.
Além disso, a cafeina presente na planta pode aju-

dar na supressao do apetite e no aumento da ener-
gia gasta pelo organismo. Essas propriedades tor-
nam a C. sinensis uma aliada no tratamento da
obesidade, contribuindo para a promogao da sat-
de e do bem-estar®.

A obesidade é uma doenca cronica nao
transmissivel que acarreta diversos riscos a satde,
incluindo aumento da pressao arterial, resisténcia
a insulina e elevacao dos niveis de colesterol e tri-
glicerideos no sangue?. Acometendo pessoas de
todas as faixas etarias, classes sociais e niveis eco-
nomicos, a obesidade é considerada um dos maio-
res desafios de satide em escala global e sua pre-
valéncia vem aumentando em um ritmo alarmante.

De acordo com um estudo conduzido pela
World Obesity Federation® (2023), nos proximos 12
anos, 51% da populagao com idade acima de cinco
anos estara com sobrepeso e 24% estara obesa.

A ocorréncia de flavonoides e proantocia-
nidina na espécie tém sido alvo de estudos em fun-
¢ao das propriedades antioxidantes associadas a ela®.

Nas sementes e raizes de C. sinensis foram
identificadas diversas saponinas, entretanto, pou-
cos estudos tém apontado a presenga desses me-
tabolitos nas folhas. O efeito imunoestimulante
tem sido atribuido as substancias dessa classe de
metabolitos, capazes de estimular a resposta imu-
ne do organismo'’.

No Brasil, o cultivo da C. sinensis esta res-
trito ao Vale do Ribeira, no estado de Sao Paulo,
sendo a maior parte destinada a producao do cha
preto. O crescente interesse do publico brasileiro
pelo cha verde resultou em uma amplia¢ao na sua
producao. Ademais, estudos apontam que o cha
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brasileiro apresenta uma maior quantidade de
compostos fenolicos em comparacao com chas de
outros paises, fato atribuido as caracteristicas cli-
maticas e do solo. No entanto, as pesquisas sobre
o cha verde brasileiro ainda sao escassas se com-
paradas as realizadas em outros paises produtores
de cha verde?.

Considerando a importancia do reino ve-
getal como fonte de substancias e/ou prototipos
para a descoberta de novas substancias biologica-
mente ativas e a relevancia das atividades associadas
a espécie em questao, o presente trabalho objetivou
o levantamento bibliografico de estudos fitoquimi-
cos da espécie Camellia sinensis (Cha verde), com
foco na identificacao de metabdlitos especiais, tam-
bém denominados metabolitos secundarios.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo de revisao de litera-
tura, cujo levantamento bibliografico foi realizado
na base de dados Chemical Abstracts Service (CAS
Scifinder), utilizando “Camellia sinensis” como des-
critor e restringindo a pesquisa para as publicagoes
em Phytochemistry Elsevier, uma revista cientifica
na area de fitoquimica revisada por pares.

Nesse processo, foram incluidos, no pre-
sente levantamento, trabalhos que descrevem
metabolitos especiais identificados em C. sinen-
sis. Além disso, foram excluidos os estudos que
nao abordavam o tema central deste trabalho, nao
descrevendo metabolitos especiais identificados
em C. sinensis.

ApOs o levantamento dos artigos, ocorreu
um processo de andlise em trés etapas: realizagao
de pré-analise, que envolveu a leitura dos artigos
incluidos na pesquisa; exploracao do material,
com o objetivo de identificar e extrair as informa-
¢oes desejadas; por fim, o agrupamento dos resul-
tados, para interpretagoes e discussao.

Os dados coletados foram: parte da plan-
ta estudada, extrato obtido, os constituintes qui-
micos identificados, o ano de publicacao e o pais

de origem. As substancias identificadas na espé-
cie C. sinensis foram classificadas por classe far-
macognostica.

A tabulacao dos dados coletados e os fil-
tros para agrupamentos e elaboracao dos graficos
e analises foram realizados a partir do programa
Microsoft Excel 2010® e os resultados apresen-
tados e discutidos com base no perfil das publi-
cagoes e no perfil fitoquimico apresentado pelos
estudos de C. sinensis.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O presente levantamento revelou um to-
tal de 62 artigos dos quais apenas 35,48% (22) tra-
tavam de substancias identificadas na espécie C.
sinensis (Figura 1).

A publicacao de tais artigos, por sua vez,
mostrou-se mais prevalente no periodo compre-
endido entre os anos de 1990 e 2000, totalizan-
do 54,54% (Figura 2A). O percentual expressivo
dessas publicacoes,neste periodo, pode estar re-
lacionado a fase préspera para desenvolvimento
de novos farmacos que marcou o periodo pos-
-guerra, caracterizado pelo avanco tecnologico,
essencial no isolamento e elucidacao estrutural
de metabolitos secundarios, que servem de ma-
téria-prima ou protétipo para o desenvolvimento
de novos medicamentos® 1°.

A década de 1970, por sua vez, totalizou
18,18% publicagoes, seguida pelas décadas de
2010 e 1980, com 13,64% e 9,10% das publicacoes,
respectivamente. A década de 2020, que ainda se
encontra no inicio, até a data do presente levanta-
mento, apresentou apenas 4,5% (Figura 2A). De-
ve-se registrar que os anos iniciais desta década
foram marcados pela pandemia da covid-19 que
impactou todas as areas, incluindo a da pesquisa.

No tangente ao idioma, a lingua inglesa foi
predominante nos artigos analisados, compreen-
dendo 100% das publicagoes.

Dentre os artigos analisados, constatou-
-se que 36,35% (8) dos trabalhos sdo de origem
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japonesa (Figura 2B). Tal resultado pode estar re-
lacionado ao fato da C. sinensis ser considerada
uma bebida tipica da regido asiatica e de consumo
tradicional no Japao®. A tradigao e a popularidade
do cha no pais podem ter estimulado um maior in-
teresse e investimento em pesquisas relacionadas
a planta, suas propriedades e aplicagdes na saude.

O Reino Unido totalizou 13,62% (3), segui-
do da Coreia do Sul e Japao, em colaboragao com
a China, ambos totalizando 9,09% (2) dos estudos
analisados (Figura 2B). Vale ressaltar que todas as
pesquisas relacionadas a China envolveram cola-
boragao com o Japao. Isso provavelmente se deve
a sua proximidade geografica, bem como a simi-
laridade de costumes e tradicoes, que resultaram
em um maior interesse nos estudos da C. sinensis.

Realizando um recorte desses dados por
continente, ¢ possivel observar que o continen-
te asiatico concentrou a maior quantidade de es-
tudos, com um total de 68,18% (15); seguido pelo
continente europeu, com 22,72% (5) dos estudos
(Figura 2C). Trabalhos oriundos dos continentes
asiaticos e europeus, em conjunto ou separada-
mente, totalizam 9545% das publicagoes. Esse
expressivo resultado contrastado com apenas
4,55% do continente norte americano pode es-
tar relacionado a uma questao cultural no que diz
respeito ao uso de produtos naturais, mas tam-

Referéncias identificadas
(n=62)

Artigos para avaliacio
detalhada (n=22)

bém uma questao financeira. A crise econdmica
que teve inicio em 2008 nos Estados Unidos gerou
corte nos financiamentos federais em pesquisa e
desenvolvimento (P&D) com reflexo na producao
cientifica®.

Arespeito do estudo fitoquimico propria-
mente dito, entre as partes da espécie estudada
nos trabalhos analisados, incluiram-se: folhas, ra-
izes, calos, sementes, ramos, tronco e cotilédone.
As folhas foram a principal parte da C. sinensis
estudada, representando 68,18% (15) do total dos
estudos (Quadro 1 e Figura 3). A prevaléncia do
uso de folhas em muitos estudos pode ser prin-
cipalmente atribuida a sua aplicagao na producao
de cha. De fato, as folhas sdo uma das partes mais
comumente empregadas da planta nesse proces-
so e o cha representa a forma mais consumida de
C. sinensis. Essa tendéncia ressalta a significativa
relevancia cultural e econémica do cha em diver-
sas comunidades ao redor do mundo?®.

As raizes e sementes compreenderam,
cada uma, 9,10% (2) dos estudos. As partes menos
exploradas foram o calo em conjunto com a raiz,
o calo em conjunto com o ramo, € uma combi-
nagao de partes que inclui a folha jovem, a folha
em desenvolvimento, o tronco, a raiz principal e a
raiz lateral, totalizando 13,62% (3) em conjunto e
4,54% (1) individualmente (Quadro 1 e Figura 3).

40 artigos excluidos por nio estarem de

acordo com o tema

Figura 1 - Fluxograma de levantamento e selecao dos documentos para revisao
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Dos 22 estudos incluidos, ¢ importante
mencionar que dois envolveram células cultiva-
das de C. sinensis, utilizando diferentes partes
da planta: calos e raizes; ramos e calos, respec-
tivamente. Nesses estudos, foram identificadas
metilxantinas, fitoesteroides e terpenoide. O em-
prego de calos, observado em dois estudos® *,
pode ser explicado pela capacidade de as células
dessa regiao da planta produzirem um conjunto
de substancias distintas das caracteristicas dela
mesma, dado que essas células representam um
estagio fisiologico potencialmente transitorio no
desenvolvimento vegetal®.
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A cultura de células de plantas oferece va-
rias vantagens em comparagao com os estudos
em plantas completas, incluindo: a rapida geragao
de material, uniformidade no estado de desenvol-
vimento das células, auséncia de interferéncia de
microrganismos e um ciclo vegetativo mais curto.
Além disso, as culturas de células podem produzir
grandes quantidades de metabolitos secundarios
em apenas duas semanas, o que ¢ consideravelmen-
te mais eficiente do que nas plantas integrais, que
podem levar de uma estacao a varios anos para acu-
mular os mesmos metabdlitos. Essa rapidez na bios-
sintese torna os estudos mais facilitados e eficazes'™.
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Figura 2 - Tendéncias de Publicagoes Cientificas sobre C. sinensis. Numero total de artigos publicados entre as
décadas de 1970 a 2020 por década (A); distribuicao dos artigos conforme o pais de origem (B); e, distribui¢cao dos

artigos conforme o continente de origem (C).
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Quanto a extracao, o presente estudo
constatou que o metanol foi o solvente mais uti-
lizado como liquido extrator nos estudos, com-
preendendo 27,27% (6). A agua, por sua vez, foi
utilizada em 22,73% (5) das extragoes. Ja a extra-
¢ao hidroalcodlica (1:1) foi aplicada em 9,09% e a
extragao por 6leo essencial representou 9,09%
do total, sendo obtido por meio de duas técnicas:
prensagem e arraste a vapor (Figura 4).

A extracdao é um processo essencial para
obter substancias de interesse em diversas ana-
lises e aplicacoes. A selecao criteriosa do liquido
utilizado e método nessa extracao desempenha
um papel fundamental na obtencao de resultados
precisos e representativos”. Nesse sentido, é pos-
sivel observar que os liquidos extratores mais uti-
lizados apresentam polaridade elevada (59,09%),
destinando-se, portanto, a obtencao de substan-
cias mais polares.

O uso do metanol, embora toxico e nao
reproduzivel na pratica terapéutica, representa
um solvente de facil remogao apos o processo de
extracgao de substancias de média e alta polarida-
de, devido ao seu baixo ponto de ebulicao com-
parado ao etanol e, também, um solvente muito
utilizado nas técnicas fitoquimicas de isolamento
e identificacao, especialmente, Cromatografia Li-
quida de Alta Eficiéncia (CLAE ou HPLC).

A agua e as misturas hidroalcolicas, por

4,54%

4,54%
4,54%

9,10% A

9,10%

sua vez, além de reproduzirem mais fidedigna-
mente a forma de extragao que a populacao faz
uso, sao solventes utilizados em formulacgdes far-
maceéuticas para consumo humano.

As substancias presentes em C. sinensis
foram, na maioria dos casos, isoladas utilizando
métodos cromatograficos. Destaca-se a Croma-
tografia Liquida de Alta Eficiéncia (HPLC), men-
cionada em 60% (12) dos artigos, utilizada sozinha
ou em associacao com outro meétodo. Essa pre-
dominancia provavelmente se deve ao fato de a
HPLC ser uma técnica avancada na area croma-
tografica, conhecida pelo uso de suportes com
particulas extremamente pequenas que conferem
uma alta eficiéncia na separagao de ions e macro-
moléculas (Figura 5A).

Nos tltimos 40 anos, a HPLC tem-se des-
tacado como a principal técnica analitica em la-
boratorios de analises quimicas e farmacéuticas.
Esse avanco foi impulsionado pelo continuo de-
senvolvimento de novas particulas de fase esta-
cionaria, resultando em colunas mais seletivas,
eficientes e robustas, tanto em termos quimicos
quanto mecanicos®.

A Cromatografia em Camada Delgada
(CCD) foi mencionada em 25% (5) dos artigos, sendo
utilizada como Gnico método nesses estudos. Ja a
Cromatografia de Coluna (CC), mencionada em 10%
(2) dos artigos, utilizada em associagao nos estudos.

68,18%

= Folha = Semente = Raiz = Calo e Raiz ® Calo e Ramo = Folha jovem, Folha em desenvolvimento, Tronco, Raiz principal e lateral, Cotilédone

Figura 3 - Partes da espécie C. sinensis utilizadas nos estudos fitoquimicos
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Outros métodos empregados foram: Cro-
matografia de Contra Corrente (HPCCC), ideal
para separagao de substancias de elevada pola-
ridade sem perda do material; Cromatografia de
Papel (CP); Cromatografia Liquida de Média Pres-
sdao (MPLC); Silica gel ODS, Hidrolise acida e Hi-
droélise enzimatica (Figura 5A). Dentre os estudos
analisados, dois nao forneceram informacoes so-
bre o método de isolamento dos constituintes.

Apos isolamento ou purificacao, o estudo
fitoquimico prossegue com a etapa de identifica-
cao. Nessa etapa, os principais métodos empre-
gados nos estudos avaliados foram a Ressonancia
Magnética Nuclear (RMN), mencionada em 50%
(11) dos estudos, e a Espectrometria de Massa (MS),
mencionada em 36,36% (8) dos estudos (Figura 5B).

A identificacdo de substancias, geralmen-
te, envolve a comparacao do seu comportamento,
em um sistema especifico, com dados conhecidos
em bases de dados. A integracao de métodos ¢
crucial, pois cada um oferece perspectivas dis-
tintas®. A Ressonancia Magnética Nuclear (RMN),
por exemplo, detalha a conectividade dos atomos,
enquanto a Espectrometria de Massa (MS) con-
firma a massa molecular. Ao unir esses dados, €
possivel obter uma visao completa da estrutura.

Diferentes métodos também podem ser mais sen-
siveis a tipos especificos de substancias, por isso,
a utilizacao de varias técnicas ¢ essencial para
validar os resultados e evitar ambiguidades. Por-
tanto, a combinagao de métodos é muito utilizada
para uma identificacao precisa da estrutura das
substancias quimicas®.

Outros métodos incluiram Espectrosco-
pia UV, Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia
(CLAE ou HPLC), Cromatografia Liquida de Colu-
na (GLC), Cromatografia Gasosa (CG), Cromato-
grafia Gasosa acoplada com Espectrometria de
Massas (CG-MS), Espectroscopia Ultravioleta-Vi-
sivel (UV-Vis), Cromatografia em Camada Delgada
(CCD), Raio X, Hidrolise Acida, Hidroélise Enzima-
tica, Espectrometria de Massa de lonizacao de
Elétrons (EIMS), Cromatografia de Papel (CP) e
Infravermelho (IV) (Figura 5B).

Em relacdo as substancias identificadas
na espécie C. sinensis, o presente estudo revelou
a ocorréncia de 107 substancias diferentes, sendo
a maioria (47,68%) pertencente a classe dos fla-
vonoides, em especial, catequinas com 16,82% de
ocorréncia (Quadro 1 e Figura 6A).

Tais substancias foram identificadas em
diferentes partes da planta, incluindo folhas jo-

Metanol I 27,27%

Agua I 22,73%

Oleo essencial G 9,09%

Etanol 50% NG 9,09%

Acido Mevaldnico

Acetato de Etila e Butanol

Extratos

Acetato de Etila
Acido Acético
Cloroférmico

Acetona : H20 (4:1, v/v)

Eter de petréleo, benzeno, acetona e metanol

0,00 5,00

4,55%
4,55%
4,55%
4,55%
4,55%
4,55%
4,55"%

10,00

1500 20,00 25,00 30,00

Porcentagem

Figura 4: Extratos/liquidos extratores utilizados nos estudos fitoquimicos de C. sinensis
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vens e em desenvolvimento, tronco, raizes prin-
cipal e lateral, cotilédone e semente. O emprego
de liquidos extratores de polaridade elevada em
grande parte dos estudos esta em consonancia
com as estruturas dos flavonoides identificados:
polihidroxilados e glicosilados (Quadro 1).

Os flavonoides compreendem uma classe
essencial e diversificada de compostos fendlicos,
sintetizados a partir das vias do acido chiquimico
e do acido acético, encontrados com abundan-

(A)

(B)

cia e presentes em varias partes das plantas. Os
flavonoides exibem uma variedade de atividades
biolégicas, incluindo: propriedades antitumorais,
antioxidantes, antivirais e anti-inflamatorias, tor-
nando-os de grande importancia na farmacologia.
Curiosamente, muitos farmacos anti-inflamato6-
rios aprovados nas ultimas décadas foram desen-
volvidos com base em polifendis de origem natu-
ral, destacando ainda mais seu valor na pesquisa
farmacéutica?.

= HPLC

= CCD

m HPLC e Silica de gel ODS

= HPCCC

= HPLC e CC

= Hidrélise acida e enzimatica
CC, MPLC e HPLC

= CP

|

Figura5.Numero de estudos que citam estratégias deisolamento eidentificacao de constituintes quimicos em Camellia
sinensis. Métodos utilizados no isolamento de constituintes quimicos (A) e Métodos utilizados na identificagao
dos constituintes quimicos (B). Legenda: HPLC (Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia), CCD (Cromatografia em
Camada Delgada) , HPCCC (Cromatografia de Contra Corrente), CC (Cromatografia de Coluna), MPLC (Cromatografia

Liquida de Média Pressao), CP (Cromatografia de Papel), RMN

(Ressonancia Magnética Nuclear), GLC (Cromatografia

Liquida de Coluna), HPLC (Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia), CG-MS (Cromatografia Gasosa acoplada com
Espectrometria de Massas), CG (Cromatografia Gasosa), EIMS (Espectrometria de Massa de lonizacao de Elétrons),

CCD (Cromatografia em Camada Delgada), IV (Infravermelho)

, UV-VIS (Espectroscopia Ultravioleta-Visivel)
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Embora os flavonoides normalmente nao
sejam considerados substancias toxicas, ha apon-
tamentos de que doses elevadas poderiam indu-
zir danos ao DNA, o que desperta para a necessi-
dade de aprofundamento nos estudos clinicos e
toxicologicos da espécie para garantir o emprego
seguro delaP®.

Nos estudos de Rho et aP e Lewis et aF?,
foram utilizadas folhas fermentadas da espécie
C. sinensis, sendo possivel observar uma predo-
minancia de polifendis, em especial teaflavinas, e

redugao do contetdo de catequinas na sua forma
simples (Quadro 1). Esses dados vao ao encontro
dos descritos por Almeida® (2011), que afirma que
as catequinas sao oxidadas ou polimerizadas no
processo de fermentacao.

De acordo com Lamarao e Fialho* (2009),
as catequinas estimulam a agao da catecolamina e
o tonus simpatico, o que favorece uma distribui-
¢ao mais eficaz da gordura abdominal. Isso fun-
damenta a utilizacao da espécie como auxiliar na
perda de peso.

(A) 0,95%
L87% . 1,87% 0,95% |2,80%
3,74%
3,74% \
7,47% —
= Flavonoide = Catequina = Saponina
Esteroide = Terpeno = Derivado de cido quinico
= Tanino = Excluidos = Metilxantina
= Aminoacido = Derivado do acido benzdico = Policetideo
FOLHA RAIZ SEMENTE RAMO E CALO RAIZ E CALO
Flavonoide | id
Flavonoide Metilxantina
Catequina
Flavonoide
Esteroide Catequina
. Esteroide
Saponina
Saponin Metilxantina
Terpeno P a
Tanino Terpeno
Tanino
Derivado do Esteroide
4cido benzdico .
Derivado do Aminoacido

Policetideo acido quinico

Figura 6. Perfil de Substancias e Metabolitos Secundarios em Camellia sinensis. Classe das substancias identificadas
na espécie de C. sinensis (A); Classes de metabolitos secundarios identificados nas diferentes partes da planta (B).
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As saponinas representaram 24,30% das
substancias identificadas (Figura 6A). Tais subs-
tancias compdem um grupo diversificado de
compostos quimicos encontrados em uma ampla
gama de plantas. Estruturalmente, as saponinas
sao glicosideos de esteroides ou de terpenoides,
apresentando, portanto, uma porgao hidrofilica e
outra lipofilica. Essa caracteristica ¢ responsavel
pela capacidade de reducao da tensao superficial
da agua, resultando em suas propriedades de-
tergentes e emulsificantes, o que confere a essas
substancias a habilidade de criar espuma quando
agitadas em solugoes aquosas®.

As saponinas emergem como outra classe
relevante de metabdlitos especiais. Sua presenca
em uma variedade na C. sinensis destaca seu papel
multifacetado. Este estudo revela nao apenas sua
frequéncia, mas também a diversidade de partes
da planta onde sao encontradas, ampliando nossa
compreensao sobre sua distribuigao e relevancia.
Com atividades anti-inflamatoérias, antioxidan-
tes e imunoestimulantes, as saponinas tém sido
empregadas ao longo da historia em diversas cul-
turas devido as suas propriedades medicinais®.
Atividade anti-helmintica, complexagao com co-
lesterol e atividade antiviral também sao aponta-
das para essa classe de metabdlitos, entretanto,
muitas das propriedades foram verificadas com
base em ensaios in vitro ou em modelos animais,
necessitando, portanto, de estudos mais especifi-
cos que incluam ensaios clinicos, farmacocinética
e farmacodinamica.

O levantamento confirmou a presenca de
saponinas nas folhas e, predominantemente, nas
raizes"”?%(Quadro 1). Foram empregados solventes
de natureza polar para obtencao de substancias
dessa classe, o que esta em conformidade com a
polaridade caracteristica das saponinas, uma vez
que sao glicosideos de esteroides ou de terpenos
policiclicos?.

E importante ressaltar que, das 26 saponi-
nas descritas nos artigos que embasaram o presen-
te levantamento, apenas uma ja havia sido relatada
anteriormente. Portanto, 96,15% (25) sao inéditas.

Os esteroides representaram a terceira
classe de metabolitos especiais mais abundantes
na espécie, com 7,48% (Figura 6A). Essas subs-
tancias sao de vital importancia para as plantas,
exercendo influéncia desde o crescimento até a
resisténcia contra estresses e patogenos®.

Nos estudos que identificaram esteroides,
foram examinadas folhas, sementes, calos e ra-
mos, sendo importante ressaltar que foram deri-
vados de culturas celulares. Embora os esteroides
sejam, em sua maioria, considerados apolares, al-
gumas variantes podem conter pequenas regioes
ou grupos funcionais com certa polaridade. Essa
caracteristica justifica a diversidade de métodos e
solventes utilizados na extracao®-2,

Outras classes de metabolitos secunda-
rios identificadas incluiram terpenos, taninos,
metilxantinas, derivados de acido quinico, deriva-
dos do acido benzoico e policetideo, além de dois
aminoacidos: Teanina e Glutamina®, que sao con-
siderados metabolitos primarios (Quadro 1).

Dessa forma, é possivel observar que a
maioria dos metabolitos secundarios identifica-
dos na espécie C. sinensis apresentam biossintese
intimamente relacionada, tendo origem na rota
biossintética mista (flavonoides e taninos con-
densados) (Quadro 1).

O levantamento revela, ainda, que as fo-
lhas sao a parte da planta que apresenta maior di-
versidade de metabdlitos secundarios, incluindo:
Flavonoide, Catequina, Esteroide, Saponina, Ter-
peno, Tanino, Derivado do acido benzéico e Poli-
cetideo (Figura 6B e Quadro 1).

Com origem no metabolismo da glicose,
os metabdlitos especiais sao biossintetizados a
partir de dois intermediarios principais: o acido
chiquimico e o acetato®.

Os metabdlitos secundarios, também de-
nomidados de metabdlitos especiais, sao compo-
nentes essenciais para a adaptacao das plantas ao
seu ambiente, desempenhando uma funcao vital
na interagao com o entorno, proporcionando pro-
tecao contra predadores e patogenos. Além de de-
sempenharem um papel crucial na biologia vege-
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tal, muitos desses metabolitos exercem influéncia
na promocao da saude e bem-estar humano*.

Entretanto, além do baixo percentual de
estudos fitoquimicos utilizando solventes com-
pativeis com o consumo humano que, pelo levan-
tamento, compreendeu um percentual préximo
a 30% dos estudos, é preciso que as pesquisas
avancem acerca da toxicidade e forma de utiliza-
¢ao, para validacao do uso da C. sinensis e tantas
outras variedades de produtos naturais na redu-
¢ao do peso corporal e prevencao da obesidade
induzida por dieta hipercalérica de forma segura.

Os metabolitos secundarios desempe-
nham um papel crucial nas plantas, tanto na pro-
tecao contra predadores e patdégenos quanto na
adaptacao ao ambiente. Além disso, sua influén-
cia se estende a satde humana, oferecendo be-
neficios notaveis. Este estudo destaca a incrivel
diversidade de metabolitos presentes na C. si-
nensis, em especial as classes dos flavonoides e
saponinas, cada uma contribuindo para diferentes
aspectos da funcionalidade e protecao da planta.

A classe dos flavonoides se destaca como
uma das mais essenciais e diversificadas entre os
metabolitos fendlicos. Sua presenga em uma am-
pla variedade de partes das plantas, juntamente
com sua notavel atividade biolégica, confere-lhes
uma importancia significativa. A identificagao
frequente de flavonoides neste estudo, especial-
mente substancias como catequina, galato de
epigalocatequina, galato de epicatequina, epica-
tequina, epigalocatequina e galocatequina, subli-
nha sua prevaléncia e importancia na composicao
quimica da planta.

Nesse contexto, € essencial destacar que
os estudos fitoquimicos desempenham um papel
crucial na elucidacao dos metabélitos secundarios
presentes na C. sinensis, identificando sua estru-
tura e ocorréncia nas diferentes partes da planta.
Essas andlises detalhadas sao fundamentais para
compreender a importancia da escolha da parte
da planta a ser usada, do método e liquido utili-
zado na extragao e do conhecimento das classes
de metabolitos obtidas em cada situacao, forne-

cendo, assim, informacodes valiosas para o trabalho
farmacéutico ao explorar o potencial terapéutico
das plantas. Além disso, a avaliagao dos riscos toxi-
cologicos associados a produtos de origem natural
¢ igualmente essencial para garantir a seguranca
e eficacia no uso terapéutico e nutricional desses
compostos, protegendo a satide dos usuarios.

Rev. Cient. Fac. Med. Campos, v. 19, n. 1, p. 39-56, jan. /jun. 2024



Camellia sinensis: Um Levantamento Fitoquimico

Quadro 1 -Partes da espécie estudada e substancias identificadas em C. sinensis

Autor Ano Substancias Classe farmacognostica Parte da planta
B-amirina Flavonoide
SHARMA? 1970 Folha
a-espinasterol Esteroide
cis-3-Hexen-1-ol -
HATANAKAe HARADA? 1973 cis-3-Hexenal - Folha
trans-2-Hexenal -
a-espinasterol * Esteroide
KHANNA et al*® 1974 a-espinasterol gentiosideo Esteroide Folha
estigmast-7-en-3-p-ol Esteroide
Naringenina Flavonoide
IMPERATO* 1976 Folha
Quercetina Flavonoide
Spinasterona Esteroide
ITOH et al.* 1981 Semente
22,23-dihidrospinasterona Esteroide
Brassinolida Esteroide
MORISHITA et al* 1983 Folha
Castasterona Esteroide
Teobromina Metilxantina
Cafeina Metilxantina
Teanina Aminoacido
Glutamina Aminoacido
FURUYA et al® 1990 Ramo e Calo
a-espinasterol Esteroide
a-espinasterol p-D-glucopiranosideo Esteroide
22-di-hidro-a-espinasterol p-D-glucopiranosideo Esteroide glicosilado
Al-Barrigenol Terpeno
kaempferol 3-0-triglicosideo Flavonoide
SEKINE et al* 1991 Semente
kaempferol 3-0-glicosideo Flavonoide
GUO et al® 1993 Geranil p-primeverosideo Terpeno Folha
(2R, 3R)-2-[( 3aS, 3bS, 8aS) -3-[(2R, 3R) -3, 4- Di-hidro-3, 5, 7- tri-hidroxi- 2H-1-benzopiran-2- il] -3a, 6,
DAVIS et al* 1997 8, 8a- tetrahidro-5, 7, 8a-trihidroxi-1, 6 , 8- trioxociclopent [a] inden-3b (1H) - il] - 3, 4~ di-hidro- 5, 7- Policetideo Folha
di-hidroxi- 2H- 1- benzopiran- 3- il 3, 4, 5- trihidroxibenzoato
Cafeina* Metilxantina
SHERVINGTON et al* 1998 Raiz e Calo
Teobromina* Metilxantina
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LEWIS et al* 1998 iso-teaflavina-3-galato Catequina Folha
neoteaflavina-3- galato Catequina
(2R, 3R) - 2- (3, 4- Di- hidroxifenil) - 3, 4- di-hidro- 5, 7- di-hidroxi- 2H- 1- benzopiran- 3- il 1-[( 2R, 3R)
- 3, 4- di-hidro- 3, 5, 7- tri-hidroxi- 2H- 1- benzop iran- 2- il] - 3, 4, 6- tri- hidroxi- 5- oxo- 5SH- benzo- Catequina
ciclo ohepteno- 8 - carboxilato
TR Saponinas A (Acido 3-O-a-L-arabinopiranosil (153)-8-D glucuronopiranosil-21, 22-di-O-angeloil-R- .
. . Saponina
1-barrigenol-23-oico)
LU et al? 2000 TR Saponinas B (acido 3—O—a—L—arablpopnanqsﬂ—(l»S)—p—D—glucurqnoplrano511—21—O—ange1011—22—O— Saponina Raiz
-2-metilbutanoil-R1-barrigenol-23-oico)
TR Saponinas C (acido 3-O-a-L-arabinopiranosil-(1-+3)-#-D-glucuronopiranosil-16n-O-acetil-21-O-an- Saponina
geloil-22-O-2-metilbutanoil-R1-barrigenol-23-oico P
Delfinidina Catequina
TERAHARA et al¥’ 2001 Cianidina 3-O-p-d-galactosideos Catequina Folha
3-0-p-d-(6-(E)-p-cumaril)galactopiranosideo Flavonoide
(3R,9R)-3- Hidroxi-7,8-di-hidro-p-ionil 6-O-p-D-apiofuranosil-p-D-glucopiranosideo Terpeno
MA et al* 2001 (IR)-3-[(4R)-4-Hidroxi-2,6,6-trimetil-1-ciclohexen-1-il]-1-metilpropil 6-O-D-apio-p-D-furanosil-p-D Terpeno Folha
-glucopiranoésido P
HASLAM?® 2003 Tearubiginas Catequina Folha
Epicatequina Catequina
Galato de epigalocatequina Catequina
HERNANDEZ et al.é 2006 Epicatequina quinona Catequina Folha
Epigalocatequina galato quinona Catequina
Proantocianidina A Catequina
Isoteasaponina Bl (3p,16a,21B,22a)-28-(Acetiloxi)-16,22-di-hidroxi-21-[[(2E)-1-oxo-3-fenil-2-propen-1-il]
oxi]olean- 12-en-3-il O-p-D-xilopiranosil-(1+2)-O-a-L-arabinopiranosil-(1+3)-O-[#-D-galactopirano- Saponina Triterpénica
sil-(1»2)] -acido p-D-glucopiranosidurénico
Isoteasaponina B2 (3f,16,21,22a)-21-(Acetiloxi)-16,28-di-hidroxi-22-[[(2E)-1-oxo-3-fenil-2-propen-1-il]
KOBAYASHI et al” 2006 oxiJolean- 12-en-3-il O-p-D-xilopiranosil-(1+2)-O-a-L-arabinopiranosil-(1-+3)-O-[p-D-galactopirano- Saponina triterpénica Folha
sil-(1-2)] -acido p-D-glucopiranosidurdnico
Isoteasaponina B3 (3p,16a,21,22a)-16,28-Dihidroxi-21-[[(2Z)-2-metil-1-oxo-2-buten-1-il]oxi]-22-[[(2E)
-1-ox0-3-fenil-2-propen-1-ilJoxi]olean-12-en-3-il O-p-D-xilopiranosil-(1>2)-O-a-L-arabinopiranosil- Saponina triterpénica
Acido (1»3)-O-[p-D-galactopiranosil-(1+2)]-p-D-glucopiranosidurénico
Epicatequina* Catequina
Galato de epicatequina Catequina Folha jovem, folha
em desenvolvi-
ASHIHARA et al*® 2010 Galocatequina Catequina mento, tronco, raiz
principal e lateral,
Galato de epigalocatequina* Catequina cotilédone

Dimero de procianidina B2

Tanino condensado
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Dimero de procianidina B4

Tanino condensado

Procianidina trimero C1

Tanino condensado

4-Acido Galoilquinico

Derivado de acido quinico

5-Acido Galoilquinico

Derivado de acido quinico

Acido Cafeoilquinico

Derivado de acido quinico

Acido cumaroilquinico

Derivado de 4cido quinico

Kaempferol-O-galactosil-O-rutinosideo Flavonoide
Kaempferol-O-glucosil-O-rutinosideo Flavonoide
Kaempferol-3-O-glicosideo Flavonoide
Galato de epigalocatequina* Catequina
Galato de epicatequina* Catequina
Epicatequina* Catequina
LI et al® 2010 Epigalocatequina Catequina Folha
Acido galico Derivado do acido benzoico
Estrictinina Tanino hidrolisavel

Catequina Catequina
Galato de epigalocatequina* Catequina
Galato de epicatequina* Catequina
Galato de galocatequina Catequina
Galato de catequina Catequina
Epicatequina* Catequina

Acido galico* Derivado do acido benzdico

RHO et al? 2019 Kaempferol Flavonoide Folha

Quercetina* Flavonoide
Miricetina Flavonoide
Rutina Flavonoide
Nicotiflorina Flavonoide
Isovitexina Flavonoide
Vitexina Flavonoide
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Daidzeina Flavonoide
Glicitina Flavonoide
Miricetina 3-O-p-D-galactopiranésido Flavonoide
Miricetina 3-O-B-D-glucopiranoésido Flavonoide
6"'-galoilmiricetina 3-O-p-D-glucopiranésido Flavonoide
Quercetina 3-O--D-galactopiranésido Flavonoide
Quercetina 3-O-p-D-glucopirandsido Flavonoide
Miricetina 3-O-rutinosideo Flavonoide
6"-galoilmiricetina 3-O-p-D-galactopiranosideo Flavonoide
Tricina 7-O-p-D-glucopiranosideo Flavonoide
Quercetina 3-O-[p-D-glucopiranosil-(1 > 4)-O-a-L-ramnopiranosil-(1 » 6)-O-p-D-glucopiranosideo] Flavonoide
Quercetina 3-O-[p-D-glucopiranosil-(1 » 4)-O-a-L-ramnopiranosil-(1 » 6)-O-p-D-galactopiranosideo] Flavonoide
Kaempferol 3-O-[p-D-glucopiranosil-(1 > 3)-O-a-L-ramnopiranosil-(1 > 6)-O-#-D-glucopiranosideo] Flavonoide
Kaempferol 3-O-[B-D-glucopiranosil-(1 > 3)-O-a-L-ramnopiranosil-(1 » 6)-O-p-D-galactopiranosideo] Flavonoide
Luteolina 8-C-glicopiranosideo Flavonoide
Quercetina 3-O-[2-0"~(E)-p-coumaroil][-D-glucopiranosil-(1 » 3)-O-a-L-ramnopiranosil-(1 » 6)-O-p .
! Flavonoide
Lado -D-glucopirano]
Quercetina 3-O-[2-O"~(E)-p-coumaroil][a-L-ramnopiranosil-(1 » 6)-O-p-D-glucopiranosideo] Flavonoide
Quercetina 3-O-[3"-O-(E)-p-coumaroil][n0-D-glucopiranosil-(1 + 3)-O-a-L-ramnopiranosil-(1 » 6)]-p- :
. . f Flavonoide
D-glucopiranosideo (quamoreokchaside I)
Quercetina 3-O-[3"-0-(E)-p-cumaroil][a-L-ramnopiranosil-(1 > 6)]-p-D-glucopiranosideo (quamoreok- .
; Flavonoide
chaside 1I)
Kaempferol 3-O-[2"-O-(E)-p-coumaroil ][-D-glucopiranosil-(1 > 3)-O-a-L-ramnopiranosil-(1 > 6)]-p- .
h > g Flavonoide
D-galactopiranosideo (kamoreokchaside I)
21p-O-angeloil-22a-(2-metilbutanolioxi)-15a,16a-diacetiloxi-28-hidroxioleano-12-eno-23-al 3p-O-a-L-a- S .
L . . . aponina
rabinopiranosil-(1 » 3)-p-D -glucuronopiranosideo
21p,22a-0O-diangeloil-15a-16a-diacetiloxi-28-hidroxioleano-12-eno-23-al 3-O- a-L-arabinopiranosil-(1 > .
. . Saponina
3)-p-D-glucuronopiranosideo
Ester metilico do 4cido 21-O-angeloil-22a-O-(2-metilbutanolioxi)-15¢,16a-28-tri-hidroxioleano-12-eno- . .
1
LEE et al. 2023 -23-6ico 3p-O-a-L-arabinopiranosil-(1 > 3)p -D-glucuronopiranosideo Saponina Raiz
21p-O-angeloil-16a-acetiloxi-22a-O-(2-metilbutanolioxi)-23-hidroxioleano-12-eno 3p-O-a-L-ramnopi- Saponina
ransil-(1 » 3)-p-D-glucur-onopiranosil -[28p-O-a-L-arabinopiranosideo] P
21B-O-angeloil-16a-acetiloxi-22-a-(2-metilbutanolioxi)-28-hidroxi-yolean-12-eno-23-al 3p-O-a-L-ram- Saponina

nopiransil-(1 > 3)-p -D-glucur-onopiransil-[28B-O-a-L-arabinopiranosideo]
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Ester metilico do acido 21B,22a-O-diangeloil-15a,16a-28-trihidrox-yoleano-12-eno-23-6ico 33-O-p-D-xi- Saponina
lopiranosil-(1 » 2)-a-L-arabinopiranosil- (1 » 3)-[f-D-galactopiranosil-(1 > 2)]-p-D-glucuronopiranosideo p
21g-O-angeloil-22a-(2-metilbutanolioxi)-15«, 16a-28-tridroxioleano-12-eno 3p-O-p-D-xilopiranosil-(1 > Saponina
2)-a-L-arabinopiranosil-(1 » 3)-[p-D-gal-actopiranosil-(1 > 2)]-p-D-glucuronopiranosideo P
21p-O-angeloil-22a-(2-metilbutanolioxi)-15a, 16a-28-tridroxioleano-12-eno-23-al 3p-O-a-L-arabinopira- .
. . . Saponina
sil=(1 » 3)-p -D-glucuronopiranosideo
21p-O-angeloil-22a-(2-metilbutanolioxi)-16a-acetiloxi-28-hidroxioleano-12-eno-23-al-3p-O-a-L-arabi- .
. : X . Saponina
nopiranosil-(1-+3)-p-D-glucuronopiranosideo
22a-O-angeloil-16a, 21p-O-diacetiloxi-23, 28-di-hidroxioleano-12-eno 3p-O-a-L-arabinopiranosil-(1-3)- .
. , Saponina
-p-D-glucuronopiranosideo
22a-0O-angeloil-15a,16a,21p-O-triacetiloxi-23, 28-dihidroxioleano-12-eno 3p-O-a-L-arabinopiranosil- S .
. . aponina
-(1»3)-p-D-glucuronopiranosideo
21p, 22a-O-diangeloil-23, 28-di-hidroxiolea-n-12-eno 3p-O-a-L-arabinopiranosil-(1-+3)-p-D-glucuro- Saponina
nopiranosideo P
21p-angeloil-22a-(2-metilbutanolioxi)-23, 28-dihidroxioleano-12-eno 3p-O-a-L-arabinopiranosil-(1-+3)- .
. . Saponina
-p-D-glucuronopiranosideo
21p-O-angeloil-22a-2-metilbutanolioxi)-15a, 16a-O-diacetiloxi-23, 28-hidroxioleano-12-eno3p-al-3$-O- .
. : . . . Saponina
-a-L-arabinopiranosil-(1+3)-p-D-glucuronopiranosideo
Ester metilico do acido 218-O-angeloil-22a-O-(2-metilbutanolioxi)-16a-acetiloxi-28-hidroxioleano-12-e- S .
. Lo s aponina
no-23-6ico-3p-O-a-L-arabinooiranosideo
218, 22a-O-diangeloil-15a, 16a-28-tri-hidroxioleano-12-eno-23-al-3¢-O-D-arabinopiranosil-(1+3)-p-D- Saponina
-galactopiranosil-(1-+2)-[p-D-xilopiranosil-(1+2)-8-D-galactopiranosil-(1+3)]-p-D-glucuronopiranosideo p
21B-O-angeloil-22a-O-(2-metilbutanolioxi)-15a, 16a-28-trihidroxioleano-12-eno-23-al-3p-O-D-galac- Saponina
topiranosil-(1-2)[-p-D-xilopiranosil-(1-2)-p-D-galactopiranosil-(1-+3)]-p-D- glucuronopiranosideo p
22a-O-angeloil-15a,16a,28-tri-hidroxioleano-12-eno-23-metil-3¢-O-D-xilopiranosil-(1-+2)-a-L-arabi Saponina
nopiranosil-(1+3)-[p-D-galactopiranosil-(1-+2)]-p-D-Glucuronopiranosideo P
22a-O-angeloil-16a,28-dihidrox yolean-12-eno-23-metil-3p-O-D-xilopiranosil-(1-»2)-a-L-arabino-pira- Saponina
nosil-(1+3)-[p-D-galactopiranosil-(1-2)]-p-D-Glucuronopiranosideo p

(*) Substéncias repetidas, ja mencionadas em outro estudo do presente levantamento.
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