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RESUMO

Este estudo investigou os principios bioativos de plantas de conhecimento popular. Por meio
dessa investigacdo, foi possivel analisar a eficacia dos compostos de origem vegetal contra a
proteina ciclooxigenase-2 (COX-2), responsavel por mediar processos de dor e inflamacéo.
Com o auxilio de ferramentas computacionais, como o docking molecular, foram avaliadas as
interacdes biomoleculares dos compostos presentes nas plantas Alfavaca (Ocimum
gratissimum), Barbatimdo (Stryphnodendron adstringens), Jatoba (Hymenaea courbaril) e
Sucupira (Bowdichia virgilioides), sendo eles: timol (CioH140), quercetina (CisHi1007) e
cariofileno (CisHz4). Os resultados demonstraram que as interagdes intermoleculares desses
compostos sdo favoraveis ao processo inibitério da COX-2, evidenciando seu potencial como
alternativas fitoterapicas. Assim, o estudo reforca a importancia da pesquisa em produtos
naturais, bem como a necessidade de preservar o conhecimento dos povos originarios e a
biodiversidade brasileira. No ambito educacional, a pesquisa propée uma abordagem
interdisciplinar para o ensino de Quimica, integrando conceitos de Fisica, Matematica e
Biologia. Além disso, esta alinhada ao Curriculo em Movimento do Distrito Federal, que busca
promover o letramento cientifico dos estudantes do Ensino Médio, incentivando a formacao de
cidaddos criticos e participativos na sociedade.

Palavras-chaves: Ancoragem Molecular, Forcas Intermoleculares, Conhecimento Popular,

Plantas Medicinais, Ensino de Quimica.



INTRODUCAO

O uso de recursos naturais com fins terapéuticos data ao periodo Paleolitico, quando os
seres humanos recorriam a plantas, minerais e animais na tentativa de tratar doengas. Evidéncias
sugerem que, naquela época, o conhecimento sobre as propriedades medicinais desses recursos
era adquirido de forma empirica, 0 que permitiu o aprimoramento gradual das técnicas curativas.
Todas as partes das plantas, como flores, folhas e raizes, eram aproveitadas em tratamentos. Além
disso, registros arqueoldgicos indicam que os antigos egipcios também utilizavam uma ampla
gama de recursos naturais para fins medicinais (SILVA; VALENCA, 2014).

Embora Jabir Ibn Hayyan, notavel alquimista e cientista, tenha vivido muito depois do
periodo egipcio, ele é amplamente reconhecido por suas contribuicBes a experimentacdo na
alquimia (GOLDFARB-ALFONSO, 2016). Jabir, que atuou na corte abassida, é creditado por
introduzir e sistematizar importantes processos quimicos, como calcinagdo, cristalizacéo,
sublimacéo, evaporacdo, sintese de acidos e destilacdo. Suas obras, posteriormente traduzidas
para o latim, tiveram um impacto significativo no desenvolvimento da quimica e da filosofia
natural na Europa, especialmente entre os periodos de 1101 a 1300 d.C. (GOLDFARB-
ALFONSO, 2016).

Nos séculos XIII e XIV, com o surgimento das primeiras universidades e o latim como
lingua comum entre os estudiosos, o periodo pré-renascentista preparou o caminho para 0s
avancos cientificos que marcaram o Renascimento. Paracelso, uma figura central desse
movimento, destacou-se ao integrar a medicina com a alquimia. Desde cedo, ele se interessou por
medicina, mineracdo e alquimia, aprendendo sobre cirurgia e botanica (SANTOS, 2003).

Em suas viagens, Paracelso adquiriu conhecimento popular de curandeiros e praticantes,
enfatizando a observacdo empirica na medicina. Ele defendia que a alquimia deveria ser usada
principalmente para criar medicamentos, influenciando diretamente o surgimento dos
iatroquimicos, como Libavius, van Helmont e Lemery, que contribuiram para o desenvolvimento
da quimica e abriram caminho para a Revolu¢do Quimica no final do século XVIII (SANTOS,
2003).

O século XIII também marca um ponto crucial no estudo de plantas bioativas. Nesse
periodo, Carolus Linnaeus destacou-se ao documentar extensivamente a botanica, criando uma
obra fundamental para o desenvolvimento da taxonomia moderna, que estabeleceu as bases para a

classificacdo e estudo sistematico das espécies vegetais (SILVA; VALENCA, 2014). Esses



avancgos botanicos tiveram grande impacto, especialmente na alquimia, que visava a cura de
doencas e o prolongamento da vida por meio de elixires. Alquimistas utilizavam plantas e
minerais, explorando suas combinacfes para potencializar seus efeitos terapéuticos (SILVA,
VALENCA, 2014).
A alquimia, por sua vez, surgiu da combinacdo de duas praticas antigas e
essenciais: A metalurgia e a medicina. Paracelso, por exemplo, desempenhou
um papel destacado na latroquimica — um equivalente alquimico da Quimica
Medicinal — promovendo a integracdo entre ciéncia e cura (Machado, 1991, p.
17).

A alguimia, embora atualmente considerada uma pseudociéncia, desempenhou um papel
destacado no desenvolvimento de areas como a quimica e a medicina; algumas informacdes
foram ressignificadas e passaram a fazer parte da Medicina e da Quimica, enquanto outras foram
introduzidas na sociedade como conhecimento popular, como, por exemplo, o0 uso de extratos
de plantas para fins profilaticos ou de cura (LOMBARDE; KIOURANIS, 2020).

Com o avanco das tecnologias de processamento de dados e da computacgdo cientifica, a
revisitacdo de conhecimento popular através da Quimica Computacional tornou-se viavel; dessa
forma, gracas aos avancgos nas areas de Quimica Tedrica, Modelagem Molecular e Quimica
Computacional, é possivel fazer uma triagem tedrica do potencial farmacolégico de um
componente de um extrato de produto natural. Além disso, os recursos naturais tendem a
provocar menos efeitos adversos em comparagao com medicamentos sintetizados em laboratério
(PEREIRA, et al., 2021).

A Resolucgdo n° 477/08 do Conselho Federal de Farmacia estabelece diretrizes para a
atuacdo do farmacéutico no ambito das plantas medicinais e fitoterapicos, reconhecendo sua
relevancia para a saude publica. Esta resolucdo enfatiza a promoc¢éo do uso seguro e eficaz
dessas terapias, valorizando os recursos naturais como alternativas terapéuticas (CRF-SP, 2020).
O foco recai sobre a qualidade, seguranca e eficacia dos produtos fitoterdpicos no tratamento de
diversas patologias. Contudo, na pratica, muitas pessoas utilizam plantas medicinais de forma
autdnoma, baseando-se em conhecimentos transmitidos ao longo das geragdes, frequentemente
em detrimento de medicamentos sintéticos, que podem ser inacessiveis para populacdes de baixa
renda.

Diante disso, é fundamental promover a alfabetizacdo cientifica contextualizada,
permitindo que estudantes relacionem plantas medicinais a seus compostos bioativos, como 0s
metabolitos secundarios, reconhecendo sua eficacia no tratamento de enfermidades. Essa

abordagem deve integrar o conhecimento académico formal e as praticas cotidianas,
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incentivando a interdisciplinaridade na resolucdo de problemas académicos e na aplicacao de
saberes em suas vidas pessoais.

O emprego de plantas contendo metabdlitos secundarios com comprovada eficicia para
a saude humana representa uma solucdo promissora no tratamento de doencas, especialmente
em populacdes vulnerdveis. O estudo proposto apresenta uma abordagem historica que
contextualiza a evolucéo do uso de recursos naturais, com énfase nas propriedades bioativas das
plantas, as quais, desde a antiguidade, foram utilizadas para o tratamento de enfermidades,
tornando-se uma alternativa acessivel. (CANSAN, et al., 2024).

O estudo prop6e uma abordagem histdrica sobre a evolucdo do uso de recursos naturais,
focando nas propriedades bioativas das plantas e sua aplicacdo no tratamento de doencas.
Também visa analisar, por simulagdes computacionais, a interacdo de compostos bioativos com
a proteina COX-2, envolvida em processos inflamatérios. Os resultados serdo usados para criar
uma proposta de sequéncia didatica interdisciplinar, integrando Quimica, Biologia, Fisica e
Matematica, e explorando a relagdo entre o conhecimento popular e o ensino de Ciéncias. No
Capitulo 1, serdo apresentados 0s aspectos historicos da medicina popular e o uso de plantas do

cerrado no tratamento de doencas.
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CAPITULO 1-ATRAJETORIA DO CONHECIMENTO: DAALQUIMIA AOS FITOTERAPICOS

Os antigos habitantes da Terra veneravam cada manifestacdo da natureza como algo
sagrado, envolto em uma aura de mistério. Essa adoragdo se manifestava em suas rotinas diarias,
penetrando em suas existéncias e deixando uma heranca que ressoa até hoje em varios aspectos.
Esse legado historico inclui o uso de plantas medicinais como uma forma de atingir a cura por
meio de banhos, infusdes, “garrafadas” e alimentacao (SILVA; CASTRO, 2019).

Ha cerca de 2300 anos a.C., os egipcios, assirios e hebreus tinham dominio sobre
propriedades curativas de algumas plantas. Estes conhecimentos foram passados de geracdo em
geracdo e, uma aplicacdo desses saberes inclui a pratica de mumificacéo dos corpos, garantindo,
segundo suas crencas, a preservacao e passagem dos espiritos (JORGE, 2013).

No entanto, aconteceu uma sintese peculiar, uma fusdo de praticas egipcias,
hibridizacbes de ideias misticas, religiosas orientais e ocidentais e procedimentos médico-
farmacol6gicos desenvolvidos por egipcios e caldeus (CANDIDO, 2022). Essa interagdo entre
conhecimentos antigos e a busca por compreender 0s segredos da natureza marcou o inicio da
alquimia, a qual se estendeu por séculos e deixou um legado fundamental para o
desenvolvimento posterior da quimica e de outras ciéncias (CANDIDO, 2022).

Contudo, a compilacéo de textos alquimicos mais antigos conhecidos que € atribuido a
Bolo de Mendes, também conhecido como pseudo-Demdcrito. Ele teria nascido no século 111
a.C. e escreveu o tratado intitulado "Physica et Mystica”, que continha receitas sobre a
preparacdo de pigmentos e corantes, tingimento de metais e producdo de imitacdes de pedras
preciosas. Esses procedimentos s6 poderiam ser realizados com a permissdo dos daemons
(guardides das coisas da natureza) (GOLDFARBALFONSO, 2016).

Os conhecimentos alquimicos perpassavam entre os habitos profanos e sagrados, 0s

quais eram intrinsecos ao politeismo, manifestando-se por meio de rituais que envolviam
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formulas, porcoes, preces, cantos e dancas consideradas essenciais para sua execu¢do. Ao longo
do tempo, segundo relatos historicos, tais praticas eram rotuladas como pagas e inaceitaveis pelo
cristianismo na ldade Média, desencadeando perseguicdes, principalmente contra mulheres.
Nesse periodo histérico, houve uma cacga implacavel a pessoas estigmatizadas e acusadas de
bruxaria, deixando um legado de injustica e intolerancia que ainda se faz presente atualmente
(BERTHELOT, 1893).

Em contrapartida, a injustica imposta pelo clero — que comegou no século XV e teve seu
auge entre os séculos XVI1 e XVIII — era dirigida apenas contra pessoas que ndo faziam parte
dos mosteiros (CHASSOT, 2004). Pois se observa que grandes nomes da ciéncia medieval estéo
ligados a experimentos de alquimia; muitos deles sendo inclusive santos canonizados pela Igreja
como Alberto Magno (1206-1280) (CHASSOT, 2004). Grandes descobertas foram realizadas
nessa época, como potassa caustica conhecida atualmente como hidroxido de sodio, a
composicdo quimica do cinabre [sulfeto de mercurio (I1)], do alvaiade (carbonato de chumbo),
entre outros (CHASSOT, 2004).

Portanto, a pratica da supersticdo e a observacdo da natureza feita pelo ser humano
contribuiram de maneira significativa para o conhecimento desenvolvido, principalmente sobre
as propriedades do reino vegetal. Estas, surgidas no final do século XVII, abrangem estudos que
foram e continuam sendo aprimorados na atualidade. Esses estudos resultam em avancos que
nos auxiliam no cotidiano (JORGE, 2013). Um exemplo disso sdo plantas curativas ou
medicinais.

Muitos dos conhecimentos atualmente presentes na sociedade tém suas raizes em uma
cultura milenar que foram transmitidos através dos séculos. Esses conhecimentos
desempenharam um papel fundamental na sobrevivéncia humana, uma vez que a vida dependia
inteiramente da natureza para atividades como caga, pesca e coleta de vegetais (FERREIRA,
2017). A partir da observagdo, nossos ancestrais puderam incluir plantas em seu cotidiano,
acreditando que elas forneciam a cura para o corpo e para a alma. Ao longo dos anos, essas
técnicas e conhecimentos transmitidos foram aprimorados, assim como a lapidagcdo de um
diamante bruto. No entanto, compreender um pouco do contexto histérico é essencial para
alcancar tal lapidacdo (FERREIRA, 2017).

Todavia, acredita-se que o registro mais antigo da historia sobre a utilizacdo de centenas
de plantas medicinais foi 0 "Pen Ts’ao", datado em 2800 anos a.C., escrito pelo chinés fitologista
Shen Nung, ou seja, um estudioso de plantas. Ele descreveu a agdo dessas plantas na cura de
varias doengas, contribuindo assim com seus registros para a sociedade moderna. Essa heranca

milenar evidencia a importancia do conhecimento tradicional na promocao da biodiversidade,
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que pode ser interdisciplinar correlacionando varias areas como salde e etnobotanica no
desenvolvimento da medicina ao longo dos séculos (ALMEIDA, 2014).

No final do século XIX, por volta dos anos 1500 a.C., surgiu um papiro que ficou
conhecido como "Papiro de Ebers", o qual traz informacdes sobre a producdo de remédios
destinados a serem aplicados em todas as partes do corpo humano (ALMEIDA, 2014). Este €
um dos mais importantes documentos registrados na histéria da cultura medicinal, evidenciando
a riqueza do conhecimento antigo sobre o tratamento de doencas e o cuidado com a salde.
Entretanto, os povos daquela época ndo tinham conhecimentos sobre sintese de compostos
organicos ou qualquer area que ndo fosse vegetal, animal ou mineral até 1828, quando Friedrich
Woahler sintetizou a ureia a partir de uma substancia inorgéanica, o cianato de amdnio. Esse
marco histérico abriu caminho para a compreensdo e exploracdo de novas areas na ciéncia,
como o estudo de processos bioquimicos, além da possibilidade de sintetizar compostos naturais
(ALMEIDA, 2014).

O Brasil é reconhecido internacionalmente como um dos paises com maior
biodiversidade do mundo. Com cerca de 20% das espécies vegetais globais — estimadas entre
350.000 e 550.000 — apenas 55.000 delas sdo catalogadas. Portanto, existe um vasto campo
ainda né&o explorado em termos de seus potenciais bioativos (RIBEIRO et al., 2014).

Os povos nativos do Brasil, com seu profundo conhecimento sobre plantas medicinais,
foram os principais responsaveis por introduzi-las em contextos curativos e rituais. Esse
conhecimento foi desenvolvido a partir da observacéao cotidiana e da necessidade de solucionar
questBes de saude. Com o tempo, esse conhecimento povos originarios foi complementado pela
influéncia da miscigenacgéo decorrente do trafico de escravos e da cultura europeia trazida pelos
colonizadores. Essa interacdo entre diferentes grupos eétnicos e culturais contribuiu
significativamente para a riqueza e diversidade do conhecimento tradicional brasileiro,
transmitido através de eras (FERREIRA, 2017).

Desta forma, estabeleceram-se métodos terapéuticos a partir de plantas medicinais na
sociedade, tornando-se pioneiros das praticas medicinais que perduram até hoje. Essa tradicao
continua. Especialmente entre comunidades que ndo tém acesso facil a recursos médicos ou
que, quando acessiveis, sdo extremamente precarias. Esse fendmeno é resultado ndo apenas da
falta de acesso a medicamentos convencionais, mas também da preservacdo de tradi¢des
ancestrais e conhecimentos sobre as propriedades curativas das plantas, destacando a
continuidade e a relevancia da heranca cultural para a saude e o bem-estar das comunidades
brasileiras (INACIO DA SILVA; CAES, 2016).

14



O conhecimento sobre plantas medicinais simboliza, muitas vezes, o0 unico
recurso terapéutico de muitas comunidades e grupos étnicos. As observagoes
populares sobre o uso e a eficicia de plantas medicinais de todo o mundo
mantém em voga a pratica do consumo de fitoterapicos, tornando vélidas as
informacBes terapéuticas que foram sendo acumuladas durante séculos
(Maciel et al., 2002, p. 429).

Apesar do significativo progresso da medicina moderna, a Organizagdo Mundial da Saude
(OMS) reconhece que a abordagem médica desenvolvida pelos grandes centros académicos nao
consegue alcancar regides carentes como a medicina popular. Como resultado, cerca de 80%
dessa populacéo recorre a praticas ndo cientificamente reconhecidas, e 85% delas utilizam
plantas medicinais ou preparacdes semelhantes para atender as suas necessidades de saude. 1sso
destaca a importancia de integrar os conhecimentos tradicionais a pratica médica moderna,
visando uma abordagem mais inclusiva e eficaz para atender as diversas necessidades de satde
das comunidades (MINISTERIO DA SAUDE, 2006).

Embora muitos povos que fazem uso de plantas para fins medicinais ndo estejam cientes,
essas plantas contém compostos quimicos conhecidos como metabdlitos secundarios,
geralmente compostos fendlicos, flavonoides, taninos, tocoferdis e alcaloides. Os flavonoides
sdo comumente encontrados em frutas, folhas, sementes e outras partes dos vegetais, na forma
de glicosideos (BRITO; PONTES, 2021). Dentro dessa classe de compostos produzidos, estdo
os polifendis, que incluem as catequinas. Estas possuem caracteristicas benéficas a salde
humana, tais como a reducdo de certos tipos de cancer, a diminuicao do colesterol e o estimulo
ao sistema imunoldgico. Além disso, destacam-se as saponinas, conhecidas por suas
propriedades detergentes e surfactantes. Sua acdo no organismo envolve a ligacdo aos sais
biliares e ao colesterol no trato digestivo, entre outros efeitos (BRITO; PONTES, 2021).

Ao mesmo tempo, é crucial considerar os alertas cientificos sobre a dose letal de cada
substancia. Dependendo do método de extragcdo empregado, a concentragao resultante pode
exceder a quantidade necessaria para produzir o efeito terapéutico desejado, tornando-se um
veneno letal tanto para humanos quanto para animais.

Em 2016, o Sistema de Informacdes Toxicoldgicas registrou 958 casos de intoxicagdo
humana no Brasil devido a utilizagdo de plantas medicinais, sendo 64 desses casos ocorridos na
regido Centro-Oeste (aproximadamente 6,7% do registro nacional). Portanto, € fundamental que
0s processos de extracdo sejam cuidadosamente controlados e monitorados para garantir a

seguranga e eficcia no uso dessas substancias como medicamentos (SENIGALIA et al., 2020).
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Apesar de muitas dessas plantas ja terem sido objeto de estudo cientifico sobre sua
eficacia, ndo ha por meio da comunidade académica reconhecimento no mesmo nivel dos
medicamentos industrializados. A classe médica ndo costuma, em geral, ndo incorpora métodos
fitoterapicos em suas praticas cotidianas, mesmo sabendo que alguns medicamentos tém origem
de substancias extraidas de plantas.

O aprofundamento do conhecimento sobre plantas medicinais pela comunidade
cientifica ndo apenas revelaria novos farmacos eficazes contra diversos males, mas também
impulsionaria o capital gerado por meio de possiveis formulagdes fitoterapéuticas. Um estudo
realizado nos Estados Unidos em 1967 mostrou que 25% dos farmacos comercializados eram
originarios de plantas medicinais, proporcionando uma arrecadacao de US$3 bilhes por ano
com seu consumo. Com o avango cientifico e tecnoldgico, é esperado que o potencial
arrecadatorio desse setor se torne ainda maior (AMOROZO; GELY, 1988).

Nos ultimos tempos, tem crescido o numero de pesquisadores especificos no
conhecimento dos antigos nativos, que possuem um vasto saber ndo escrito, principalmente
sobre a natureza e os recursos que ela fornece. Essas populagdes, por viverem em contextos
socioecondmicos menos abastados, tendem a desenvolver técnicas proprias para a utilizacdo
desses recursos naturais, como, por exemplo, saber a melhor época para o plantio e a colheita,
a melhor época para a caca e a pesca, além de conhecerem plantas com propriedades curativas
especificas para cada necessidade. Elas também criam produtos baseados em seus
conhecimentos, como sabdo de macauba (Acrocomia aculeata), vassouras de buriti (Mauritia
flexuosa), tijolos de barro, entre outros (CALIXTO; RIBEIRO, 2015).

Assim, pode-se observar que 0s recursos naturais sao explorados por cientistas como
forma de descoberta, apropriacdo e patenteamento, eliminando custos que teriam com sinteses
totais de moléculas bioativas. No entanto, tais atitudes levantam questionamentos sobre o real
direito ao patenteamento do conhecimento, pois, embora o conhecimento académico formalize
cientificamente os saberes populares, tais descobertas ndo séo de quem as formalizou, mas de
quem as utilizou no contexto de necessidade de sobrevivéncia (CALIXTO; RIBEIRO, 2015).

[...] o mundo camponés cria e recria estilos, formas e sistemas prdprios de
saber, de viver e de fazer, de reproduzir fragdes da vida, da sua ordem social e
da reproducéo da vida camponesa. Para cada tipo de atividade do ciclo rural,
h& um repertorio proprio de conhecimentos, cuja rusticidade apenas esconde
segredos e saberes de uma grande complexidade (BRANDAO, 1981).

Em Fitoquimica medicinal ndo basta apenas verificar a eficacia de determinadas plantas

e seus respectivos extratos no tratamento de uma dada doenca. E necesséario observar a
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disponibilidade local desta planta, de modo que a flora local possa ser exaltada. Na regido
Centro-Oeste do Brasil, diversas plantas sdo conhecidas pela sua vasta atividade fitoterapica.
Essas plantas séo conhecidas como plantas medicinais nativas do Cerrado (PMNC). A exemplo,
temos a Alfavaca (Ocimum gratissimum), Barbatiméo (Stryphnodendron adstringens), Jatoba
(Hymenaea courbaril) e Sucupira (Bowdichia virgilioides). Estas plantas ttm em comum a
propriedade anti-inflamatoria. Apesar dos seus extratos apresentarem diversos compostos,
somente alguns componentes apresentam atividade anti-inflamatoria reconhecida.

A alfavaca pertence a familia Labiatae, que contém 30 espécies nativas que se adaptam
muito bem a regides tropicais. Segundo relatos, € uma planta que chegou ao Brasil atraves dos
escravizados, que foram responsaveis por introduzir diferentes espécies em diversas regides do
pais, para preservar o conhecimento das plantas curativas do seu convivio (PEREIRA; MAIA,
2007).

A Alfavaca € uma espécie classificada como fornecedora de oéleos essenciais,
amplamente utilizadas como temperos e aromatizantes de licores e perfumes. No entanto, sua
caracteristica mais notavel é a eficacia no campo medicinal, em que comprovadamente
apresenta efeitos contra diversas doencas, tais como: leishmaniose, infeccdes do trato
respiratorio superior, diarreia, desordens gastrointestinais, febre tifoide, dores de cabeca,
doencas de pele e oftalmoldgicas, sendo comumente utilizada como cha carminativo e
sudorifico (PASSOS, 2009). A alfavaca contém em seus extratos diversas substancias, das quais
se destacam o timol (ou 5-metil-2-(1-metiletil) fenol, de férmula CioH140), um composto
fendlico com propriedades carminativas, antiespasmadicas e anti-inflamatdrias (PASSOS,
2009; PEREIRA; MAIA, 2007).
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Figura 1. Ocimum gratissimum popularmente como alfavaca

N T e, 3 R LT N

Fonte: Cha & Cia (2025)

O Barbatimé&o, cujo nome de origem Tupi-Guarani (Stryphnodendron adstringens),
apresenta propriedades adstringentes (VILAR et al., 2010). Esta vegetacéo € nativa do cerrado,
porém se expande do norte ao sudeste brasileiro, e sua utilizacdo se d& por meio de decoc¢éo e
infusdo. Segundo a medicina popular, tais extracfes proporcionam a melhora de distarbios
gastrointestinais, cicatrizacdo de feridas, agindo assim como um anti-inflamatério,
antimicrobiano e antioxidante (FONSECA; LIBRANDI, 2008). O barbatiméo contém taninos
na casca do caule, compostos secundarios de natureza fenolica que séo, geralmente, polifenois
de alto peso molecular e estrutura quimica variavel, os quais apresentam acdes antioxidante,
antisséptica, anti-inflamatdria, anti-hemorragica, cicatrizante, entre outras. Quando a planta é
testada in vitro, é possivel identificar uma quantidade superior de outros metabdlitos
secundarios, como alcaloides, terpenoides, esteroides e compostos fenolicos, que contribuem
para seus efeitos medicinais (NICIOLI et al., 2010). Fora identificado em sua composi¢do
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quimica acido cafeoilquinico e o acido dicafeoilquinico, acido quinico, (Epi)galocatequina,
acido cafeoilquinico, (Epi)galocatequina- O -galato e seus derivados, galocatequina, 4'- O
metilgalocatequina, epigalocatequina-3- O -(3,5-dimetil)galato, epigalocatequina-3- O -
(3metoxi-4-hidroxi) benzoato, delfinidina, catequina, rutina, quercetina, kaempferol (CRUZ et
al., 2023).

Figura 2. Stryphnodendron adstringens popularmente conhecida como Barbatiméo
-

Fonte: A planta da vez (2025).
Hymenaea courbaril (Fabaceae), popularmente conhecido no Brasil como Jatoba, é

uma arvore de grande importancia cultural e medicinal. Para as tribos indigenas, o Jatoba é
considerado sagrado, sendo a resina da arvore utilizada em rituais de defumacao que precedem
praticas meditativas. Além disso, o tronco do jatoba é empregado na confeccdo de canoas
(BONIFACE; FERREIRA; KAISER, 2017).
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Na medicina popular sul-americana e asiatica, o Jatoba é amplamente utilizado no
tratamento de diversas patologias. As indicagOes terapéuticas incluem o tratamento de tosse,
diarreia, disenteria, colica intestinal, fraqueza pulmonar, asma, anemia, dor de garganta e
doencas renais. A resina e outras partes da arvore sdo também empregadas no manejo de
infeccdes virais associadas a bronquite, cistite crénica, infeccbes urinarias e como agente
vermifugo (CRUZ et al., 2023).

O jatoba apresenta compostos bioativos em diversas partes da planta, sendo que o foco
deste estudo serd a casca da arvore. A partir da casca, é possivel extrair 6leo essencial, taninos
e substancias pécticas, as quais sdo heteropolissacarideos estruturais presentes nas lamelas
médias e nas paredes celulares primarias das plantas superiores. Esses polissacarideos sao
constituidos por residuos de acido galacturénico parcialmente metilesterificados, unidos por
ligacBes glicosidicas do tipo alfa-1,4. Além disso, a casca contém terpenoides, como
crotomaclina, acido labdandlico, &cido (13E) -labda-7,13-dien-15-6ico e fisetina (CisH100s),
compostos que provavelmente contribuem para suas propriedades farmacoldgicas relatadas na
medicina popular, incluindo atividades antimicrobiana, anti-inflamatéria, antioxidante, entre
outras (AGUIAR, 2009; CORDEIRO; LAMERA, 2018; UENOJO; GLAUCIA; PASTORE,
2007).
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Figura 3. Hymenaea courbaril popularmente conhecida como Jatoba

Fonte: Autora (2025).
A Sucupira preta (Bowdichia virgilioides Kunth) é amplamente reconhecida na regiéo

nordeste do Brasil por suas propriedades medicinais. Segundo o conhecimento popular, a
extracao realizada a partir das sementes € associada ao tratamento de Ulceras e diabetes, bem
como apresenta efeitos cicatrizantes. Adicionalmente, a extragdo da casca das sementes é
tradicionalmente empregada no tratamento de reumatismo, artrite e doencas de pele
(THOMAZZI et al., 2010). Além desses beneficios, estudos recentes revelaram que a extracao
aquosa da casca da Sucupira-preta apresenta efeitos ansioliticos, com perfil de efeitos colaterais
reduzidos em comparagdo aos ansioliticos convencionais. 1sso sugere que a extracdo aquosa da

planta pode constituir uma alternativa promissora a medicamentos ansioliticos, com um custo-
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beneficio potencialmente mais favoravel (VIEIRA et al., 2013). O 6leo essencial extraido da
sucupira-preta apresenta em sua composicao quimica -elemeno (6,9%), B-cariofileno (44,1%),
germacreno D (7,9%), biciclogermacreno (6,4%) e 6xido de B-cariofileno (8,9%) (Rodrigues et
al., 2009), o estudo indicou que essa composicdo € predominantemente constituida por
sesquiterpenos, representando aproximadamente 82,5% do total, com propriedades promissoras
na atividade antibacteriana (RODRIGUES et al., 2009).

Figura 4. Bowdichia virgilioides Kunth popularmente conhecida como sucupira-preta

Fonte: Arvores do bioma Cerrado (2025)

22



Na busca por novos farmacos, é essencial considerar as diferencas entre produtos de
origem natural e sintética. Uma das principais divergéncias est& na diversidade molecular e nas
funcgdes bioldgicas atribuidas a cada tipo de extrato e cada molécula presente nesses extratos.

Algumas delas, objetos de estudo deste trabalho, estdo destacadas na Figura 5.

Figura 5. Moléculas presentes em algumas plantas medicinais do cerrado, exploradas como ligantes neste estudo.

Timol Cariofileno Quercetina

Fonte: Autora (2025)

Além disso, por serem compostos organicos derivados de organismos biol6gicos, 0s
produtos naturais apresentam maior compatibilidade com os receptores biol6gicos devido a
estrutura da molécula e suas interagbes com o receptor, resultando em atividades mais
expressivas do que aquelas observadas em compostos sintetizados quimicamente (OLIVEIRA,
2013). No capitulo seguinte sera apresentado, a metodologia de investigacdo utilizada no

desenvolvimento deste trabalho.
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CAPITULO 2—-METODOLOGIA

O presente trabalho adota uma abordagem quantitativa e qualitativa, utilizando o estudo
de caso investigativo como estratégia para a aplicacdo do uso de plantas medicinais no Ensino
de Quimica, buscando integrar conhecimentos tedricos e praticos para aprimorar o aprendizado
por meio de uma contextualizacdo mais proxima da realidade dos estudantes. Essa escolha se
justifica pela necessidade de compreender a bioatividade das plantas selecionadas e de
correlacionar esse conhecimento tradicional com a pratica pedagdgica no Ensino de Quimica.

Segundo Yin (2015), o estudo de caso € particularmente valioso em pesquisas que
buscam responder "como" e “"por que" determinados fendmenos ocorrem, permitindo a
exploracdo de fendmenos contemporaneos em seus contextos reais. Assim, esta pesquisa segue
os principios estabelecidos por Yin ao explorar plantas medicinais de conhecimento popular,
suas bioatividades, e integra-las ao contexto do Ensino de Quimica.

Dentro dessa perspectiva, para muitos estudiosos é trivial estudar para compreender a
natureza que o cerca.

0 homem, valendo-se de suas capacidades, procura conhecer 0 mundo que 0
rodeia. Ao longo dos séculos, vem desenvolvendo sistemas mais ou menos
elaborados que Ihe permitem conhecer a natureza das coisas [...] pela
observacdo o homem adquire grande quantidade de conhecimento. Valendo-
se dos sentidos, recebe e interpreta as informacgdes do mundo exterior [...]
(GIL, 1989).

De acordo com Garcia (1988), o conceito de conhecer é mais complexo que a observacao de
fendmenos, envolve descrever um fenbmeno em suas particularidades estruturais e funcionais,
isso implica uma compreensdo detalhada da composicdo e funcionamento de algo, seja um
objeto fisico, um conceito tedrico, ou um processo natural. Para ele, prever a probabilidade de
sua ocorréncia futura, e ser capaz de manipular, utilizar, reproduzir e até alterar as caracteristicas
béasicas de um objeto, retrata o aprendizado de um individuo.

Dessa forma, ao determinar as caracteristicas fisico-quimicas das plantas medicinais por

meio de ferramentas computacionais, podemos compreender 0os mecanismos pelos quais 0s
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metabolitos secundarios, biologicamente ativos, presentes exercem seus efeitos terapéuticos.
Essa abordagem néo sé permite a identificacdo dos compostos responsaveis pelas propriedades
terapéuticas das plantas, mas também possibilita a exploracéo de suas aplicacdes em diferentes
contextos, como o desenvolvimento de novos medicamentos e a integracdo desses
conhecimentos no Ensino de Quimica, facilitando a conex@o entre o saber cientifico e 0
conhecimento tradicional. Além disso, essa abordagem proporciona uma oportunidade valiosa
para que os estudantes desenvolvam uma compreensdo critica dos processos naturais e suas
aplicacdes tecnoldgicas, contribuindo para a formacéo de cidad&os cientificamente letrados.

O desenvolvimento deste trabalho destaca a compreensdo dos processos inibitorios a
partir da analise das forcas intermoleculares, além do estudo da interacdo farmaco-receptor,
docking molecular, aspectos cinéticos e tempo de residéncia. Também foi investigada a
identificacdo de grupos funcionais em moléculas organicas, com énfase na relagdo desses
grupos com a atividade farmacoldgica de plantas medicinais, sendo elas: Alfavaca (Ocimum
gratissimum), Barbatimdo (Stryphnodendron adstringens), Jatoba (Hymenaea courbaril) e
Sucupira (Bowdichia virgilioides).

Foram selecionadas as moléculas timol, quercetina e cariofileno devido a sua
significativa concentragdo em certas plantas medicinais, bem como aos efeitos observados e
registrados na literatura cientifica. O timol, amplamente encontrado na alfavaca, € conhecido
por suas propriedades antimicrobianas e anti-inflamatérias (DEL ANGELO et al., 2024). A
quercetina, presente em espécies como o jatoba e o barbatimao, tem sido estudada por sua acao
antioxidante e potencial terapéutico em diversas areas da saide (MORAES, et al., 2022). Ja o
cariofileno, um sesquiterpeno majoritario na sucupira-preta, destaca-se por suas propriedades
anti-inflamatorias e analgésicas, sendo encontrado em concentracdo de 44,1% nessa especie,
conforme descrito por Rodrigues et al. (2009)

De posse das informac@es sobre a composi¢do das plantas e seus respectivos principios
ativos com potencial atividade anti-inflamatoria, realizamos calculos de optimizacdo das
geometrias dos ligantes, a fim de se obter os angulos e comprimentos de ligacéo para os sistemas
moleculares no equilibrio. As optimizacdes foram realizadas usando Gaussian 09 (FRISH et
al., 2013), através do modelo GFN-xTB (BANNWARTH et al., 2021; BANNWARTH,;
EHLERT; GRIMME, 2019; LU T. GAU_XTB, 2020). Para a descrigdo teorica das forgas
intermoleculares e das quantificaces de afinidades entre a molécula ligante selecionada (de
cada planta estudada) e receptor (COX-2) e estruturas moleculares de principios ativos
presentes nas plantas selecionadas (ligantes), aplicamos técnicas baseadas em ancoragem
molecular (docking molecular). A estrutura da proteina COX-2 foi obtida através do Research
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Collaboratory for Structural Bioinformatics Protein Data Bank (RCSB PDB, 2020) (Duggan
et al, 2010). E importante destacar a COX-2 é uma enzima que produz prostaglandinas E2
(PEG2), as quais sao mediadoras da inflamacéo e da dor. Essa enzima é um alvo terapéutico de
farmacos ou produtos naturais bioativos. Consequentemente, sua inibigdo dificulta a conversao
do &cido araquiddnico em PEG2, que sdo responsaveis pela inflamacao.

O sitio ativo foi definido assumindo uma regido esférica de raio 15A, cujas coordenadas
do centro do sitio sdo x = -40,698706, y = -51,500412 e z = -22,399706, em angstrom, como
apresentado na Figura 6.

Figura 6. Estrutura molecular da enzima COX-2 e seu respectivo sitio destacado (esfera vermelha).

Fonte: Autora, 2025
Os softwares aplicados para o estudo de docking serdo o Autodock Vina (EL-HACHEM

et al., 2017) e AutoDockTools 1.5.7 (EL-HACHEM et al., 2017; MORRIS et al., 2009). As
analises dos resultados, bem como as imagens, serdo processadas através do software Discovery
Studio Visualizer (JEJURIKAR; ROHANE, 2021; VISUALIZER, 2020).

Em resumo, esta primeira etapa do estudo proporciona uma analise dos efeitos

fitoterapicos dos compostos destacados, de cada uma das plantas, sobre a enzima COX-2.
Na sequéncia, fora elaborada uma proposta de sequéncia didatica para ser utilizada
interdisciplinarmente nos cursos de 1° 2° e 3% Série do Ensino Médio. Esta sequéncia sera

estruturada de modo a cobrir os contetdos expostos na tabela abaixo:

Tabela 1. Relagdo do contelido escolar com as plantas medicinais que foram objeto de estudo.

Conteldo escolar Objeto de Estudo
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12 Série (Quimica)

° LigacBes Quimicas;
° Solugdes e Solubilidade;
° InteracOes intermoleculares

o InteragGes Dispersivas
oLigag0es de hidrogénio
o Interacdes dipolo-dipolo

12 Série (Biologia)

Reconhecimento da multiplicidade de
ligagbes quimicas chave para a atividade
bioldgica. Além disso, informacgdes como
dose letal (concentracdo) podem ser
abordadas, bem como a biodisponibilidade e
maior parte dos processos inibitdrios ocorre
mediante  forgas intermoleculares  de
moderadas a fortes. Assim, as interacdes
presentes nos processos inibitorios podem ser
ranqueadas e classificadas.

° Estrutura e Funcgéo de Proteinas.

do substrato natural em funcdo da lipo ou
hidros solubilidade. Visto que processos
inibitorios serdo explorados, a estrutura e
funcdo das proteinas envolvidas podem ser
objeto de estudo em Biologia.

22 Série (Quimica/Fisica)

° Termodinamica
° Cinética Quimica
° Equilibrio Quimico

22 Série (Matematica)
° Funcgdes Logaritmicas

A interacdo entre farmaco e receptor pode ser
avaliada sob os aspectos da termodinamica
(energia livre e entalpia), revelando a possivel
atividade de um farmaco/produto natural em
funcdo da magnitude destas energias.
Adicionalmente, a analise entre os estados
ligado e ndo ligado destes complexos nos
remete a ideia de equilibrio quimico. Outra
forma de avaliar, qudo eficiente é um
farmaco, é pela analise da velocidade de
formacdo do complexo e do tempo médio de
residéncia na cavidade da proteina. Bem
como pela verificacdo de consumo médio de
moléculas de um farmaco em um processo
inibitério (sob a dtica da cinética quimica e
tempo de meia-vida). Como a atividade
tedrica de um farmaco pode ser acompanhada
pela constante de inibigéo e IC50, o contetido
de funcgdes logaritmicas pode ser abordado,
visto que estas observaveis sdo funcoes
logaritmicas.
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32 Série
e Cinética Quimica
Fatores que influenciam a rapidez de
reacOes quimicas
e Equilibrio Quimico
e Reac0Oes quimicas e reversibilidade;
e Alteracdes do estado de equilibrio;
e Principio de Le Chatelier.

Quimica organica
o Grupos funcionais
32 Série (Biologia)
° Taxonomia de Plantas
Fisiologia do sistema excretor e
sistema nervoso

©)

A maior parte das transformacgdes quimicas
envolvidas no uso de plantas medicinais
ocorre por meio de interacGes entre moléculas
ativas e o organismo humano. Assim, o0s
processos quimicos associados a esses
compostos podem ser analisados e
classificados conforme sua agéo e influéncia
nas reacdes bioquimicas. Os principios ativos
das plantas medicinais seguem padrdes
quimicos que influenciam a rapidez das
reacOes no organismo, sendo afetados por
fatores como temperatura, concentracdo e
presenca de catalisadores naturais. Além
disso, o equilibrio quimico presente em
processos de extracdo e metabolizacdo pode
ser alterado por mudancas no meio, seguindo
tendéncias que podem ser previstas e
organizadas conforme o principio de Le
Chatelier. Por fim, sabendo que alguns grupos
desempenham um papel fundamental nos

processos inibitorios (grupos
farmacoforicos), serdo explorados 0s grupos
funcionais mais relevantes durante o0s

processos de interacdo entre as proteinas
inibidas e os produtos naturais explorados.
No &mbito da Biologia, podem ser explorados
0s aspectos mais destacados das plantas
medicinais, bem como os seus efeitos sobre o
sistema excretor e sistema nervoso (em
especial, o central).

Os conteudos apresentados estdo em consonancia com o "Curriculo em Movimento do

Novo Ensino Médio" (SEEDF, 2020), que destaca a importancia do letramento cientifico e das

ciéncias da natureza. O curriculo promove a integracéo de diferentes organismos por meio de

processos metabolicos e fendmenos naturais, relacionando-os as estruturas quimicas que

sustentam a vida e as transformagdes moleculares que caracterizam os processos metabolicos.

Além disso, possibilita o estudo de temas como quimica ambiental e quimica dos produtos

naturais, enfatizando a relevancia do aprendizado desses contedos.
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CAPITULO 3—RESULTADOS E DISCUSSAO

INFORMAGOES PRELIMINARES

Os célculos de interacdo proteina-ligante proporcionaram uma analise geral da forma
como 0s principios ativos escolhidos com propriedades anti-inflamatérias — presentes nas
plantas selecionadas — agem sobre a proteina COX-2. Foi possivel verificar que o sitio ativo da
COX-2 ofereceu as moléculas estudadas um ambiente molecular constituido dos seguintes
residuos: VAL349, LEU352, SER353, TYR355, TYR385, MET522, VAL523, ALAL27 e
LEU531. Ao mesmo tempo, constatou-se que o0s residuos comuns a interacao ligante-COX-2
foram LEU352 e ALA527, como pode ser visto nas Figuras 7, 8 e 9.

Figura 7 Visualizagdo tridimensional (a) e mapa bidimensional (b) de intera¢Ges estabelecidas entre o ligante timol e alguns
residuos contidos no sitio ativo da enzima COX-2
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Fonte: Autora (2025)

Figura 8. Visualizacdo tridimensional (a) e mapa bidimensional (b) de interacdes estabelecidas entre o ligante cariofileno e
alguns residuos contidos no sitio ativo da enzima COX-2.
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Figura 9. Visualizacdo tridimensional (a) e mapa bidimensional (b) de interagdes estabelecidas entre o ligante
quercetina e alguns residuos contidos no sitio ativo da enzima COX-2.
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Fonte: Autora (2025)

Como é possivel verificar nas Figuras 7, 8 e 9, os residuos de leucina e alanina sdo 0s
residuos comuns de interacdo em todos os ligantes investigados. E em todos 0s casos
apresentados, as interagdes sdo do tipo dispersiva. Sao interacbes majoritariamente fracas,
resultantes da moderada ou alta polarizabilidade dos fragmentos interagentes e de suas baixas
polaridades. Porém, o carater aditivo dessas forcas pode ser fundamental para que, mesmo
fracas, estas forcas aumentem o tempo de residéncia desses ligantes no sitio ativo da COX-2.
Neste contexto, faz-se necessario destacar que o processo de inibicdo da COX-2 (proteina,
representada por Pro) através de timol, quercetina e cariofileno (ligantes, representados por L)
podem ser descritas como um equilibrio quimico, tal que

Pro+ L= Pro— L (Eq.1).

Assim, a constante de equilibrio de complexacdo pode ser expressa como

K= [ProPro-][LL]] (Eq. 2),

onde Kg é a constante de complexacao relacionada a formagao do complexo COX-2-ligante e [
] representa a concentracdo da espécie denotada.
Uma outra forma de escrever esta constante de equilibrio é associando-a a energia de
formacéo do complexo (ou afinidade, Eg), tal que
Ep=—RT InKp (Eq. 3)

ou

Es=—2,3RT logio K& (Eq. 4),
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onde R ¢ a constante universal dos gases (8,314 J.mol*.K 1) e T atemperatura em kelvin (309,55
K nos célculos aqui desenvolvidos, essa temperatura fora utilizada, pois é a temperatura do

corpo humano).

A0 mesmo tempo, a constante de inibi¢do pode ser descrita como Ep =

RTInKi(Eq.5)ou Eg=2,3RT logioKi (Eq. 6).

Sabendo disto, pode-se analisar os resultados obtidos, Tabela 2, considerando as

afinidades calculadas através de ancoragem molecular.

Tabela 2. Afinidade (Eg, kcal.mol ™), constante de inibicdo (Ki ou ICso, pmol.L ) e constante de complexag&o
(Kg), a T=309,55K.

Ligante Es Ki Ks

guercetina -4,900 3,470 x 10— 2,882 x 103
cariofileno -5,500 1,308 x 10—* 7,643 x 103
timol -6,500 2,574 x 10-5 3,884 x 104

Aqui nota-se que essas interacdes fracas desempenham um papel crucial no processo
inibitério das reacdes inflamatorias. Ao mesmo tempo, percebe-se que estas moléculas, em
algum nivel, apresentam atividade anti-inflamatdria. Verificando, entdo, as afinidades para a
formacdo dos complexos proteina-ligante, identifica-se que a interacdo e potencial inibitério
maior € observado para o ligante timol, seguido do cariofileno e da quercetina. Ao mesmo
tempo, como Kg e K; sdo fun¢des da energia de complexacgéo (ou afinidade), estes descritores
também indicam que a constante de complexacg&o é superior para o timol em complexa¢do com
aCOX2, ao passo que se percebe que a concentragdo exigida para o processo inibitorio da COX-
2 seja menor, quanto maior for a afinidade. Ou seja, a dose necesséria para a inibigdo da COX-
2 segue a ordem timol<cariofileno<quercetina. Em um estudo recente de Martins e
colaboradores (Martins, et al, 2024), foi verificado que anti-inflamatério pds-operatorio
sintético celecoxibe apresenta afinidade de -9,20 kcal.mol™ relativa a inibigdo da COX-2. Ao
mesmo tempo, a dexametasona, outro anti-inflamatdrio bastante eficaz, apresenta afinidade de
-3,4 kcal.mol frente a mesma enzima. Isto indica que estas moléculas apresentam potencial
atividade anti-inflamatoria, como o conhecimento popular j& indicava. Destaca-se, neste
momento, a necessidade de se investigar profundamente a atividade de fitoterapicos, em
especial os resultantes de conhecimento popular de povos originarios. Pois, a0 mesmo tempo
em que estes ligantes de origem natural podem ser economicamente mais atraentes, pode exaltar
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a cultura local, o conhecimento popular (frequentemente ignorado) e a necessidade de protecéo
da fauna e flora locais.

Notadamente, a discussao sobre este processo inibitorio é bastante abrangente e
interdisciplinar, o que faz desta teméatica um campo de grande relevancia para lancamento de
uma proposta de sequéncia didatica interdisciplinar. Pensando nisso, estruturamos propostas de
sequencias didaticas para que esta tematica possa ser abordada coletivamente em turmas de

todos as séries do ensino médio, nas disciplinas de Quimica, Fisica, Matematica e Biologia.

PROPOSTA DE SEQUENCIA DIDATICA INTERDISCIPLINAR

A revisitacdo de conhecimento popular, aliada a computacdo cientifica, pode
proporcionar uma vivéncia ainda mais ampla dos conceitos abordados nesta proposta de
sequéncia didatica. Esta abordagem colocara os alunos em contato direto com a investigacdo
cientifica, conhecimento popular, matematica, fisica e biologia, demonstrando que as Ciéncias
se manifestam coletivamente e que nem sempre descartam o conhecimento popular.

Esta proposta de sequéncia didatica sera organizada através de topicos que permitam
aos discentes uma exploragéo contextualizada e interdisciplinar do uso de plantas medicinais
no tratamento de inflamacgdes. Para isso, serd necessario que alguns contedos estejam sendo
trabalhados em alguns componentes curriculares, para que estes sirvam de apoio para as
discussdes. As atividades, em conjunto, seriam conduzidas durante o curso natural do contetido
programatico de cada disciplina. Ao mesmo tempo, esta sequéncia didatica pressupfe que seja
realizada uma semana coletiva de atividades (como uma feira de ciéncias ou um evento pré-
recesso escolar). Ou seja, em uma tentativa de consolidagdo de conhecimento, seria realizada
uma semana de atividades, onde os estudantes apresentariam informac6es de como moléculas
presentes em plantas medicinais do Cerrado podem atuar como anti-inflamatérios, destacando
sempre que tal conhecimento foi possivel pela sobrevivéncia da cultura ndo escrita de povos
nativos. Para trabalhar com esta proposta de sequéncia didatica, é importante que o professor
disponibilize os dados anteriormente discutidos para que seja possivel a interligacdo dos
conteudos. Feito isto, sera possivel a discussédo interdisciplinar como proposta nos tépicos a

seguir.

Turmas de 12 Série (disciplinas de Quimica e Biologia)
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Os conteudos de forcas intermoleculares, ligacdes quimicas, solubilidade, solucGes (em
Quimica) e Estrutura e Funcédo de Proteina (Biologia) sdo normalmente abordados no mesmo
periodo do ano letivo. Isto poderia facilitar a correlacao entre atividade farmacoldgica de forca
intermolecular (na Quimica), mostrando que mesmo uma interacdo intermolecular sendo fraca,
as suas aditividades podem proporcionar atividade farmacol6gica. Neste contexto, os alunos
aprofundariam os conceitos de interacfes dispersivas e verificariam estruturalmente como estas
interacdes ocorrem no processo inibitorio da COX-2. Além disso, a ideia de dose letal como
forma de trabalhar solucdes e estequiometria pode despertar o interesse dos estudantes sobre o
assunto. Neste contexto, poderia ser abordado o significado de constante de inibigc&o (descrito
nas egs.5 e 6, mas sem explorar a energética ou equilibrio). Da mesma forma, poderiam ser
levantadas hipoteses sobre superdosagem de medicamentos e os riscos de se utilizar
medicamentos de maneira indiscriminada. Simultaneamente, em Biologia, seriam abordados 0s
aspectos estruturais da COX-2, mostrando-se que se trata de uma enzima e que sua atividade
pode ser reduzida se o sitio ativo for ocupado por uma molécula pequena (ligante) que interaja
moderada ou fortemente com os residuos do sitio ativo da enzima. Além disto, as estruturas
primaria, secundaria, terciaria e quaterndria das proteinas poderiam ser exploradas, utilizando a
COX-2 como pilar de discussdo. Inclusive, mostrando que os efeitos de temperatura e pH
interferem na atividade enzimatica porque ha alteracdo na disponibilidade do sitio da enzima
COX-2. Isso ajudaria a diminuir davidas sobre a natureza das enzimas, mostrando que se trata

de uma molécula complexa e ndo algo “vivo”.

Turmas de 22 Série (disciplinas de Quimica, Fisica e Matematica)

Neste ciclo, discentes sdo apresentados aos conceitos de equilibrio quimico e principio
de le Chatelier (Quimica), Termodindmica (em Quimica e Fisica) e de Func¢bes Logaritmicas
(Matematica). Estes topicos sdo importantes na compreensdo do processo de inibicdo da COX2
e como a atividade farmacoldgica esta atrelada ao conceito de equilibrio quimico. Por sua vez,
a compreensdo do equilibrio quimico pode ser associada a energia livre de interacdo ligante-
proteina. A relacdo entre energia livre e constante de equilibrio € uma funcdo logaritmica (Egs.
3 e 4). Desta forma, abre-se espaco para a abordagem matematica do processo inibitério. Esta
interdependéncia poderia ser atil para que exemplos numeéricos, envolvendo as trés areas,
pudessem ser abordados. Ao mesmo tempo, 0s ndmeros apresentados poderiam ser
correlacionados, comparando a atividade dos compostos presentes nas plantas do cerrado,
investigadas neste trabalho, e os farmacos sintéticos mencionados (dexametasona e celecoxibe).
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E uma excelente oportunidade para apresentar graficos de tendéncias e pedir para que
os alunos confeccionem seus proprios graficos, relacionando energia livre de interacdo e
temperatura, energia livre e constante de inibicdo e constante de inibicdo e temperatura. Ao
mesmo tempo, aspectos associados ao efeito da concentracdo sobre a atividade inibitéria
poderiam ser discutidos sob a ética do Principio de le Chatelier, explorando a eq. 2. Isto

proporcionaria uma proficua discussao envolvendo estas trés areas.

Turmas de 3?2 Série (disciplinas de Quimica e Biologia)

Neste Ultimo ciclo, os discentes costumam ser apresentados as fungdes organicas
(Quimica) e a taxonomia de plantas, além de informacdes sobre o sistema excretor (Biologia).
Com isso, 0 processo de captacdo de ligantes para o processo inibitorio, bem como o0 mecanismo
de excrecdo via metabolismo, destes farmacos sintéticos poderia ser discutido e comparado com
as moléculas provenientes de plantas medicinais do Cerrado. Ao mesmo tempo, 0s alunos
fariam uma analise dos grupos funcionais envolvidos nas intera¢des intermoleculares
envolvendo o processo de inibicdo da COX-2. Por fim, a ideia de grupo farmacoforico seria
introduzida para que os discentes percebessem que alguns grupos apresentam um papel
destacado na atividade farmacoldgica de uma molécula. Esta contextualizag&o, juntamente com
a abordagem interdisciplinar de funcBes organicas, excrecdo e atividade farmacoldgica
proporcionaria uma afixacdo maior dos contetdos de ambas as disciplinas. O contetdo poderia
ser trabalhado nas duas disciplinas, mostrando seus respectivos aspectos tedricos com as
peculiaridades das areas, intercaladas com atividades em conjunto das disciplinas de Quimica

e Biologia.

Observacoes Gerais

Apos a aplicacdo e finalizagdo da sequéncia didatica, seria apresentado um questionario
para saber das impressdes dos alunos. E importante salientar os questionarios prévios no
devem ter carater avaliativo, mas apenas diagnostico. Da mesma forma, os questionarios
solicitados apds a realizacdo da atividade devem ser utilizados para anélise, dos professores, do
quanto os alunos conseguiram absorver da tematica e o quanto eles conseguiram verificar de
conexdo entre as diferentes areas do conhecimento exploradas. E importante que estes
questionarios nao sejam longos, e que possam ser respondidos em, no maximo, 15 minutos e
que as suas impressdes sejam encorajadas durante a aplicacdo dos questionarios.
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CONCLUSAO E CONSIDERACOES FINAIS

Por meio deste estudo, foi possivel constatar que as plantas utilizadas por geracfes
contém potencial para atuar no processo anti-inflamatorio, corroborando a sabedoria tradicional
dos povos antigos. A anélise dos ligantes de origem natural e sua interacdo com a proteina COX- 2
demonstrou que essas moléculas possuem um potencial significativo como inibidores de
inflamacdo e de dor. Com isto, a sequéncia de potencial inibitério observada foi
timol>cariofileno>quercetina. Ao compara-los com farmacos sintéticos e suas interacdes
ligante-proteina, comprovou-se que alguns compostos naturais apresentaram desempenho igual
ou superior aos de farmacos de alto valor comercial, evidenciando que as moléculas de origem
vegetal podem representar uma alternativa promissora, destacando-se pelo seu custo-beneficio. A
interacdo entre os residuos da proteina COX-2 e os bioativos estudados revelou a presenca
de ligagdes intermoleculares que podem contribuir para a acdo inibitéria anti-inflamatdria.
Além disso, a andlise termodindmica permitiu identificar quais compostos possuem maior

eficcia, por meio da variacdo da energia livre de Gibbs, conforme demonstrado na Tabela 2.

No contexto educacional, este trabalho demonstra como o Ensino de Quimica pode ser
introduzido de maneira contextualizada e interdisciplinar, aproximando os contetdos da
realidade dos estudantes do Ensino Médio. Ao trabalhar com plantas medicinais de conhecimento
popular, o estudo se torna ainda mais relevante para estudantes de zonas rurais, onde esse tipo de
conhecimento € amplamente difundido.

A integracdo de conceitos de diversas areas, como Quimica, Fisica, Matematica e
Biologia, € viabilizada pela aplicacdo do docking molecular, uma ferramenta que proporciona
uma visao mais ampla e clara da aplicagéo das Ciéncias no cotidiano. Ao mesmo tempo, salienta-
se que a interdisciplinaridade desta temética pode ser continua para outras areas, como Historia e
Sociologia; uma vez que a relacdo entre forcas intermoleculares e interagdes ligante- proteina,

resultante de uma investigacdo de um conhecimento popular e seus métodos de cura,
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abriu espaco para debates sobre a validacéo cientifica de saberes tradicionais e a importancia
das Ciéncias na previsdo/validacdo/investigacdo desse conhecimento.

Além de estimular o interesse dos estudantes ao demonstrar a aplicabilidade de
conceitos que muitas vezes parecem distantes de sua realidade, proporciona o maior
desenvolvimento pessoal do discente, auxiliando no desenvolvimento do pensamento critico e
na compreensao de processos bioldgicos e quimicos de maneira interligada.

Ao abordar o impacto econémico e social da validacédo cientifica, o ensino de Ciéncias
é enriquecido, demonstrando que as interacfes de compostos naturais podem ser investigadas
guanto a sua eficadcia em comparacdo com farmacos sintéticos. Isso estimula os estudantes a
refletirem sobre a importancia da pesquisa cientifica para o desenvolvimento de alternativas
fitoterapéuticas. Tal proposta esta alinhada com o letramento cientifico proposto pelo Curriculo
em Movimento do Distrito Federal, que busca capacitar os estudantes a compreenderem,
questionar e utilizar a ciéncia em seu cotidiano.

Outro aspecto relevante deste trabalho é a valorizacdo do conhecimento dos povos
originarios e das comunidades tradicionais. Frequentemente, esses saberes sdo desconsiderados,
apesar de possuirem embasamento empirico e/ou cientifico. Dessa forma, este estudo contribui
para a legitimacdo do uso de plantas medicinais populares, promovendo a integracdo entre
ciéncia e cultura.

Por fim, ao formalizar cientificamente as interacdes biomoleculares dos compostos
timol, quercetina e cariofileno com a proteina COX-2, este estudo reforca a importancia da
exploracdo de novas possibilidades terapéuticas a partir de fontes naturais. Além disso,
incentiva préaticas sustentaveis para o aproveitamento da biodiversidade do Cerrado. Ao unir 0
conhecimento tradicional as técnicas modernas de pesquisa, promove-se um avango
significativo tanto no contexto educacional quanto na saude publica, evidenciando que a ciéncia

pode ser uma aliada na valorizagéo e preservacao dos saberes ancestrais.
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