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Resumo

A Morinda citrifolia, € uma pequena arvore da familia Rubiaceae, do sudeste asiatico,
a qual possui um fruto popularmente conhecido como “Noni”, que esta tendo um
crescente consumo pela populacdo devido aos seus supostos beneficios a saude.
Algumas pesquisas recentes sobre a utilizacdo dessa fruta mostram varios resultados
diferentes quanto aos seus possiveis efeitos terapéuticos. A presente pesquisa teve
como objetivo identificar, através de reviséo da literatura, os efeitos farmacoldgicos e
toxicolégicos do “Noni”. Foi realizado uma reviséo bibliografica, utilizando como
instrumento de pesquisa as bases eletronicas de dados do PubMed, SciELO e Google
Académico. Os trabalhos pesquisados mostraram que o consumo do “Noni” pela
populacdo iniciou-se pelo fruto através da introducdo de sumos de fruta, como
suplemento alimentar. Estudos fitoquimicos foram conduzidos para esclarecer a acédo
de seus principais componentes, como antraquinonas e os flavondéides. Consta na
literatura a descricdo de atividade anti-helmintica (Ascaridia galli); efeitos protetores
em lesdo hepética; efeitos aditivos de inducdo de apoptose, pela via intriseca; acao
neuroprotetora (com o aumento na memoéria de curto e longo prazo); ndo possuindo
efeito adverso sobre a fertilidade; as avaliagbes de genotoxicidade mostravam-se
dentro dos limites normais e reversiveis; trabalhos ndo evidenciaram alteragbes
histopatoldgicas em ratos com diabetes tipo I; também foi encontrado que n&o houve
eficacia anti-inflamatoria em mulheres com dismenorreia primaria e alguns relatos
mostraram que essa fruta possui certa hepatotoxicidade. Com essa variedade de
resultados conclui-se que futuros estudos devem ser realizados a fim de elucidar
efeitos farmacoldgicos desse fruto, sendo necessario determinar a melhor forma de

consumo para que se tenha melhor proveito das propriedades terapéuticas deste além
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de determinar, de modo mais exato, sua toxicidade, visando garantir um consumo

seguro.

Palavras-chave: Morinda citrifolia. Farmacologia. Toxicologia.

Morinda citrifolia (noni): a review of their biological role.
Abstract

Morinda citrifolia is a Southeast Asia small tree from Rubiaceae family, that has a fruit
popularly known as “Noni”, which has being widely consumed by the population due
to it’s therapeutic benefis properties. Some recent researches has evidenciated very
diferentes roles including same results about it's toxicity. This research aimed to
identify “Noni” pharmacological and toxicological effects. This work conduced a
literature review, using as researches tools the electronic databases PubMed, SciELO
and Google Scholar. “Noni” consumption, by the population started with the
introduction of fruit’s juice as a dietary supplement. Some phytochemical studies tried
to clarify its components, such as anthraquinones and flavonoids. Other studies
reported description of anthelmintic activity (manly against Ascaridia galli); protective
effects on liver injury; additive effects as apoptosis induction - by intrinsic pathway;
neuroprotective (increase in short and long term memory); having no adverse effect
on fertility; the genotoxicity assessments were within normal limits and reversible; there
wereno evidence of histopathological changes in mice with type | diabetes; anti-
inflammatory ineffective in women with primary dysmenorrhea and some cases reports
hepatotoxicity. These variable results shows that further studies should be conducted
in order to elucidate its pharmacological effects, being necessary to determine the best
way to extract the therapeutic properties from this fruit and to determine its safe dose.

Keywords: Morinda citrifolia. Pharmacology. Toxicology.
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Introducéo

O uso de plantas medicinais ocorre devido a tradicdo e/ou a auséncia de
alternativas econdmicas viaveis. Este fator € caracteristico dos paises mais pobres,
enquanto que nos mais desenvolvidos ressalta-se um maior costume de consumo de
fitomedicamentos, influenciado pelos modismos de consumo de produtos naturais. O
conceito mais perigoso € o de que as plantas medicinais ndo representam quaisquer
riscos para a saude humana por serem naturais (Veiga et al., 2005).

A falta de informacdes adequadas sobre as propriedades das plantas medicinais,
principalmente as exoéticas, seu consumo concomitante com os medicamentos
alopéticos sem aviso ao médico e, por fim, a falta do conhecimento sobre os efeitos
toxicos e medicinais das plantas, sdo fatores preocupantes da automedicacéo
(Albuquerque & Hanazaki, 2006). Ressaltado por Lima-Dellamora, Caetano e Osorio-
de-Castro (2014), o processo de escolha de medicamentos possui importante impacto
no acesso a medicamentos essenciais, sendo a avaliagdo das alternativas
terapéuticas o principal instrumento de auxilio na tomada de decisdo, considerando o
ndamero de especialidades farmacéuticas e a relevancia econdmica do mercado
farmacéutico brasileiro.

Nesse contexto vé-se que os produtos derivados do fruto da Morinda citrifolia
(noni) ganharam grande notoriedade e sdo comercializados em todo o0 mundo como
novos alimentos e suplementos alimentares, sobretudo através da Internet. Estudos
acerca da seguranca do consumo dos produtos da raiz, folha ou fruto do noni diferem
consideravelmente e variam de muito positivo, cauteloso e altamente critico (Wang et
al., 2002; McClatchey, 2002).

A Morinda citrifolia, € uma pequena arvore da familia das Rubiaceae, originaria
do sudeste asiatico, crescendo tanto em florestas tropicais, como em terrenos
rochosos, ou arenosos. E tolerante a solos salinos e certas condicdes de seca, sendo,
portanto, encontrado numa grande variedade de habitats. O vegetal pode atingir até 9
m de altura e tem folhas finas simples, de coloracao verde clara, com veias vincadas,
ando flores e frutos durante todo o ano. (Scot, 2003; Wang et al., 2002; McClatchey,
2002).
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A quantidade de publica¢des avaliando a segurancga sobre essa espécie vegetal
é limitada, apesar de a literatura cientifica ser extensa, especialmente em relacao aos

possiveis efeitos farmacologicos e usos terapéuticos (West et al., 2006).

A presente pesquisa teve como objetivo identificar através da literatura os efeitos

farmacoldgicos e toxicologicos da Morinda citrifolia (noni).

Metodologia

Trata-se de uma revisédo bibliogréfica, de base descritiva com o levantamento de
dados pesquisados em bibliotecas virtuais e base de dados como PubMed, SciELO e
Google Académico, utilizando a combinagdo dos seguintes descritores: Morinda
citrifolia, Farmacologia, Toxicologia e Hepatotoxicidade e suas respectivas traducdes

no idioma inglés.

Resultados e Discussao

Vérios estudos fitoquimicos foram conduzidos para esclarecer os componentes
da Morinda citrifolia, no entanto o painel fitoquimico completo desta planta ainda nao
€ de conhecimento publico. A procura se deu por todas as partes da planta, como:
raiz, casca, tronco, galhos, folhas, flores e frutos, sendo que cada segmento da planta
possui uma gama variada de substancias (Chan-Blancoet al., 2006; Palioto et al.,
2015).

O interesse pelos constituintes do fruto foi estimulado pela introducdo do seu
suco como suplemento alimentar. As raizes contém um amplo espectro de
antraquinonas, tais como rubiadina éter-metil, derivados de naftoquinona e esterdis;
enquanto que varios iridoides, glicosideos, flavondides e triterpenos foram
encontrados nas folhas (Sanget al., 2001). Culturas de células da planta foram
analisadas principalmente por sua capacidade em sintetizar o0s pigmentos
antraquinonas. Até agora, varias classes de metabdlitos foram descritos, incluindo
polissacarideos, glicosideos de acidos graxos, iridéides, antraquinonas, cumarinas,
flavondides, lignanas, fitosteroides, carotendides, e uma variedade de constituintes

volateis incluindo monoterpenos, de acidos graxos de cadeia curta e os ésteres de
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acidos graxos. Devido a sua estrutura, possuem mais ou menos pronunciadas
propriedades anfifilicas, sendo essas, em parte, as responsaveis pelo sabor

desagradavel dos frutos maduros (Potterat & Hamburger, 2007).

Os alcaldides xeronina e proxeronina foram descritos por Heinicke (1985) e
Solomon (1999), como constituintes do noni. Chan-Blanco (2006) relata que os
minerais representam 8,4% da matéria seca, sendo 0s principais o potassio, enxofre,
calcio e fosforo. As principais vitaminas presentes no fruto sdo o acido ascorbico e
provitamina A. As proteinas, com um numero elevado, representam 11,3% da matéria
seca do suco, e 0s principais aminoacidos encontrados sdo o acido aspartico, acido
glutamico e isoleucina. Os compostos fendlicos foram apresentados como o maior
grupo de micronutrientes funcionais e outros glicosideos antraquinénicos. Existem
também aproximadamente 51 compostos volateis verificados no fruto maduro
incluindo &cidos organicos (principalmente &cido hexandico, octandico e
asperulosideo), alcoois (3-metill-3-buteno-1-ol), ésteres (metil octanoato, metil
decanoato), cetonas (2-heptanona) e lactonas (E-6-dodeceno-y-lactona) (Chan-
Blanco, 2006).

O primeiro relatodo isolamentodeantraquinonasdofrutononi foi realizado por
Pawlus et al. (2005) que levou aoisolamento de umaquinonaextremamente
potenteindutora da redutase. Esta novaantraquinona, foi cerca de 40 vezes mais
potente do que ocontrole positivo, sulforafano, n&do apresentando nenhuma

citotoxicidade discernivel na dose mais elevada testada.

Os constituintes fitoquimicos segundarios presentes na Morinda citrifolia podem
sofrer variagdo qualitativa e/ou quantitativa conforme o solo de cultivo, variagbes
climaticas nas diferentes épocas do ano e oscilacao de temperatura ao longo do dia.
Estes fatores favorecem uma variacao da composicao centesimal e fisico-quimica néo
apenas nas diferentes partes da planta, mas em plantas cultivadas em diferentes
regides. (Chan-Blanco, 2006; Deng et al., 2010; Palioto et al., 2015). O tipo de solvente
utilizado no preparo do extrato pode selecionar os contintuintes a serem analisados.
Estudo realizado por Palioto et al. (2015) analisou diferentes extratos preparados com
0S seguintes solventes: agua, metanol com agua, etanol com agua e metanol com
acetona. Seus resultados mostram variacdo quanto a composi¢cado de compostos
fendlicos totais e na atividade antioxidante nos diferentes extratos da polpa de noni.
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Um numero crescente de estudos farmacologicos sobre suco de noni e
compostos isolados a partir do fruto tém sido publicados nos ultimos anos. Eles sé&o
principalmente relacionados com trés areas: cancer, inflamacdo e doencas

metabolicas.

Lavaut (2003), afirma que muitos dos efeitos benéficos ndo sdo comprovados
cientificamente, sendo que alguns estudos citam que entre as doencas tratadas com
mais efetividade estdo: a alergia, artrites, asma, cancer, depressdo, diabetes,
indigestdo, aumento da energia, doencas do coracao, rins, ciclo menstrual, doencas
mentais, musculares, obesidade, dores de cabeca, apetite sexual, insonia e estresse.
Mencionam, também, que alguns sintomas do HIV foram diminuidos, assim como da

esclerose e da paralisia.

Associando os compostos encontrados na planta com a atividade, temos que a
norepinefrina estimula o sistema nervoso simpatico, xeronina ocasiona reacdo no
ndcleo da célula, fazendo com que as pessoas se sintam com mais energia fisica e
mental, os terpenos estao envolvidos em processos como o rejuvenescimento celular
ao aumentar a troca nutriente-toxina e o damnacanthal € uma substancia natural,

utilizada para combater o cancer (Lavaut, 2003).

Brito (2008) prop6s uma avaliacdo da atividade anti-helmintica da Morinda
citrifolia (noni) em aves poedeiras naturalmente infectadas por Ascaridia galli,
apresentando resultados promissores. Nos testes in vitro as concentragfes 13,48 e
26,96 mg/mL do extrato aquoso do fruto do noni, apresentou porcentagem de
mortalidade do parasita de 46,67 e 50%, respectivamente, diferindo estatisticamente
do controle (P<0,05). No teste in vivo, utilizando galinhas poedeiras naturalmente
infectadas, o extrato aquoso do fruto foi administrado durante trés dias nas doses de
10 mL/kg através de uma sonda intragastrica, apresentando um percentual de
eliminagdo do parasita nas fezes de 27,08%, diferindo estatisticamente do grupo
controle. J& o extrato etandlico do fruto nas concentragdes de 33,36 e 66,72 mg/mL,
apresentaram taxa de mortalidade in vitro dos parasitas adultos de A. galli de 66,67 e
76,67% respectivamente, diferindo estatisticamente (P<0,05) do controle negativo.
Para os testes in vivo, utilizando o extrato etandlico do fruto em aves poedeiras
naturalmente infectadas, o resultado demonstrou ndo haver diferenga significativa
entre 0s grupos do extrato etandlico e controle negativo. Os pesquisadores concluiram
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gue, no teste in vitro, 0s extratos aquosos e etandlico do fruto da M. citrifolia
apresentaram taxa de mortalidade elevada sobre A. galli. Ja o extrato aquoso do fruto
apresentou diferenca significativa com o grupo controle negativo na eliminagéo do A.
galliem 27,08% no ensaio in vivo, mas o resultado obtido é classificado como pouco
efetivo, por apresentar um baixo percentual de eliminacdo de A. galli nas fezes,
gquando analisado o indice de eficacia proposto pela World Association for the

Advancement of Veterinary Parasitology.

Wang et al. (2008) sugerem que o suco de noni é eficaz em proteger o figado de
exposi¢do a uma toxina extrinseca (tetracloreto de carbono-CCls) avaliando os efeitos
protetores do suco em lesdo hepética aguda induzida em ratas fémeas do género
Sprague-Dawley. Danos no figado (necrose micro-centrolobular) foram observados
em animais tratados previamente com 20% de placebo (agua potavel) + CCla. No
entanto, o pré-tratamento com 20% de suco de noni em agua potavel + CCls resultou
em lesBes hepatotoxicas marcadamente diminuida. Além disso, os niveis das enzimas
aspartato aminotransferase e alanina aminotransferase no soro foram

significativamente menores no grupo noni do que no grupo do placebo.

Em 2002, Wang et al. realizaram experimentos visando avaliar a farmacocinética
do suco produzido pela empresa TAHITIAN NONI® Juice, fundada pelos cientistas de
alimentos John Wadsworthe Stephen Story, com base na fruta Noni cultivada no Taiti.
O estudo concluiu que a concentracdo da escopoletina (cumarina presente nas raizes
de diversas espécies de plantas, que dilata os vasos sanguineos permitindo a
passagem do sangue mais rapidamente, resultando niveis de pressdo sanguinea mais
baixos), indicou que o noni foi absorvido e encontrado em diferentes tecidos
aproximadamente uma hora apos a administracdo. A absorcao foi rapida e teve um
pico de concentracdo de 50% em 30 minutos. O pico de concentracdo em diferentes
tecidos ocorreu aproximadamente em 3 horas apds a administracdo, com um rapido

declinio.

Muralidharan, Ravi Kumar e Balamurugan (2010), verificaram o efeito
neuroprotetor, em modelo animal, através de testes comportamentais, utilizando um
extrato acetato de etila de Morinda citrifolia em doses de 200 e 400 mg/kg, sobre o
peptideo p—amiloide, cujo papel principal € a participagdo na homeostase
cardiovascular e na modulacdo do crescimento celular, esse peptideo € uma
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ferramenta diagndéstica confidvel de dispneia. Com os resultados obtidos verificou-se
aumento significativo na memodria de curto e longo prazo, havendo reducédo
significativa na laténcia de fuga, exibiram também um aumento significativo em
alteracdo de comportamento no labirinto Y. Nesse mesmo estudo observou-se uma
redugéo significativa na atividade de acetilcolinesterase, enzima que hidrolisa a
acetilcolina (neurotransmissor encontrado no cérebro que é responsavel, entre outros,
pelos impulsos nervosos), em uma dose de 400 mg/kg e houve um aumento
significativo nos niveis de serotonina e dopamina. Enzimas antioxidante, tais como a
superoxido dismutase, glutationa-redutase, glutationa-peroxidase e acido ascorbico
foram diminuidas significativamente no grupo peptideo f—amiloide tendo seus niveis
restaurados significativamente com a administracdo do extrato acetato de etila de

Morinda citrifolia (Muralidharan, Ravi Kumar & Balamurugan, 2010).

Santos et al. (2011) estudaram o efeito causado pela suplementacéo diaria do
suco do noni em orgaos-alvo (rim, figado e baco) de ratos diabéticos tipo I. Tendo
como resultado que o baco e figado ndo apresentaram alteracdes histopatologicas em
nenhum dos grupos estudados. Nos animais diabéticos tipo | ndo suplementados,
verificou-se discreto espessamento de membrana basal glomerular. A utilizacdo do
suco do noni por um periodo igual a trinta dias ndo causa alteracfes histopatolégicas
no baco e figado; porém, no rim a suplementacdo com noni sugere efeito

nefroprotetor.

Rakesh et al. (2013), verificaram a ativacaode apoptose celular pela via intriseca
(lesdo mitocondrial levando a morte celular) mediada pela Morinda Citrifolia em células
de cancer cervical humano,utilizando noni, cisplatina e os dois em combinag&o para
estudar os seus efeitos citotdxicos e indutor de apoptose em cancro do colo do utero.A
cisplatina mostrou um maior nimero de morte celular, em comparacdo com a sua
combinagao e o noni mostrou apenas efeitos aditivos, a apoptose causada pelo noni
pareceu ser mediada principalmente através do aumento da regulacdo da proteina
p53, cuja principal funcéo € a manutencéao da integridade do codigo genético. Durante
a divisédo celular, a p53 verifica a existéncia de alguma mutacédo na sequéncia dos
nucleotideos do DNA o que teoricamente levaria a producédo de tumores. Caso seja
verificada a existéncia de uma alteracdo, a p53 corrige a mutacéo ou induz a morte
celular por apoptose.
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Costa et al. (2013), analisaram a atividade antioxidante in vitro, da polpa, casca

e sementes do noni. Para a avaliagdo da atividade antioxidante da polpa, sementes e
casca do noni foram adicionadas a 1,5 mL de solu¢cdo metandlica de DPPH (6 x 10
M) e uma aliquota de 0,5 mL das solu¢bes contendo diferentes concentracdes de
cada extrato. Os resultados demonstraram que o fruto possui uma quantidade
significativa de carboidratos (27,21%; 9,70% e 8,37%) e de proteinas (2,64%; 2,23%;
e 2,24%) nas sementes, casca e polpa, respectivamente. A polpa apresentou maior
teor de vitamina C (23,1 mg/100g) e de carotenoides totais (3,90 mg/100g). Chegando
a conclusao que o Noni € um fruto com significativo teor de compostos fendlicos totais

gue apresentam atividade antioxidante in vitro.

Fletcher et al. (2013), realizaram um estudo randomizado duplo-cego controlado
por placebo, sendo que as pacientes receberam capsulas de 400 mg de noni ou
placebo, afim de verificar a atividade anti-inflamatéria em mulheres com dismenorreia
primaria. Chegaram a conclucdo que o noni ndo mostrou uma reducao significativa de
dor ou hemorragia, quando comparados com o placebo. Em estudo de Matoso et al.
(2013), apresentou os efeitos colaterais causados pelo consumo excessivo do noni,
dos quais alguns sdo nauseas, dores epigastricas, constipac¢ado ou diarreia, inchago,
tosse, dores de cabeca e erupcdes cutaneas. Em 2007 Berg e Furusawa fracassaram
ao tentar provar que o noni iria protegerratoscontra a toxicidadede oxigéniopulmonar
visto que a endotoxina (lipopolissacarideo presente no fruto) estimulao TNFe IL-1 em
ratose protegecontra a toxicidade de fosforilizagdo oxidativamediada pelo superdxido

da mitocondria.

Com relacéo aos estudos de toxicidade sobre o sistema reprodutivo, Marques et
al. (2010) expuseram ratas Wistar gravidas ao extrato aquoso do fruto de noni e ao
suco de noni (produto comercial) O extrato aquoso e o suco ndo induziram toxicidade
materna nas doses testadas, mas promoverama ossificacdo retardada nos fetos.
Wang et al. (2011) analisaram o impacto do suco de Morinda citrifolia (noni) sobre a
fertilidade e saude descendentes em trés geracbes de camundongos, o0s resultados
deste estudo sugerem que o suco de noni auténtico ndo tem efeito adverso sobre a
fertilidade e o desenvolvimento fetal pelo contrario parece facilitar a gravidez e o

desenvolvimento fetal.
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Wang et al. (2002) realizou o estudo da toxicidade aguda do suco do noni
efetivado pelo laboratoério Eurofins Scientificpor solicitagdo da empresa International
TAHITIAN NONI® juice (TNJ). Neste estudo, a dosagem de 5.000 mg/kg,
administrado por gavagem, nao foi capaz de produzir sinais de toxicidade e também
nenhum sinal macroscopico de toxicidade em Orgdos pode ser percebido apos
necropsia. Em 2001 a propria empresa International TAHITIAN NONI® juice, que
realiza as colheitas dos frutos na Polinésia Francesa afirmando ser estes o maior e
maispotente fruto, realizou o estudo de toxicidade cronica por 13 semanas
administrando TNJ via gavagem, atraves das anélises dos parametros: sinais clinicos
adversos, consumo de alimento, ganho de massa corporal, massa dos 6rgaos, exame
hematolégico e exame microscopico de 55 amostras de tecidos. O suco nas doses:
0,4 mL/kg, 4,0 mL/kg e 8,0 mL/kg, ndo induziu alteracbes quando comparados com o
grupo controle. A analise dos resultados deste estudo demonstrou que nao foram

observados efeitos adversos (Wanget al., 2002).

Entretanto, o primeiro caso de hepatotoxicidade relacionado ao consumo de
suco de noni foi descrito por Millonig et al. (2005), onde um homem de 45 anos foi
internado admitindo fazer uso de um copo de suco de noni diariamente, um més apdés
ter interrompido o consumo do produto 0s niveis de transaminases estavam

normalizados.

Apbs esse caso, foram relatados mais quatro casos de hepatotoxicidade
envolvendo o suco de noni, entre esses: um homem de 29 anos, que relatou ter
consumido 1,5 litros do suco TAHITIAN NONI®, no periodo de trés semanas, este
possuia também histérico de hepatite entdo os autores classificaram como possivel a
relacdo de causalidade entre o consumo do suco de noni e a doenca hepética
(Stadlbauer et al.,2005). Outro foi uma mulher, 62 anos, que relatou ter ingerido 2 litros
do suco TAHITIAN NONI®, sendo as outras causas potenciais de insuficiéncia
hepatica descartadas, 0s autores classificaram como provavel a relacdo de
causalidade entre o consumo suco de noni e a doenca hepética (Stadlbauer et
al.,2005). O terceiro caso foi uma mulher, 24 anos, com esclerose multipla, tratada
nas ultimas 10 semanas com interferon beta, foi internada com um aumento dos niveis
de enzimas hepaticas e uma semana apos a retirada do interferon beta, a paciente foi
examinada novamente e apresentou um aumento ainda maior dos niveis de enzimas
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hepaticas, entdo ela relatou ter consumido entre 1 a 1,5 litros de suco de noni nas
dltimas 4 semanas. ApoOs interromper o consumo do produto, 0s niveis de
transaminases reduziram rapidamente e normalizaram apdés um més (Ylceet
al.,2006). O outro relato de caso associando o consumo de uma preparag¢ao de noni
ao desenvolvimento de hepatotoxicidade grave foi em uma mulher de 33 anos. Ela
confirmou que duas semanas antes, em sua viagem ao Equador, consumiu durante
varios dias um preparado conhecido como noni. Os autores classificaram como
provavel a relacéo de causalidade entre o consumo da preparacéo de noni e a doenca
hepatica (Andrada et al.,2007).

Lagarto et al. (2013), avaliaram a genotoxicidade, a curto prazo e de toxicidade
oral subcrénica de Morinda citrifolia L. do extrato aquoso de folhas, através da
medicdo da frequéncia de micronucleos em células de medula 6ssea em ratos Wistar.
O trabalho resultou em auséncia de toxicidade , em doses entre 500 e 2000 mg/kg.
Sendo observadas diferencas significativas nos niveis de hemoglobina e contagem
diferencial de leucocitos apds a administracao subcronica do extrato (estudo feito em

30 dias). As variacdes observadas estavam dentro de limites normais e reversiveis.

Conclusdes

O uso indiscriminado de produtos derivados de Morinda citrifolia € preocupante,
apesar da proibicao em varios paises. Esses produtos ganham grande destaque haja
vista o facil acesso que a populacdo tem ao produto e a facil adaptacdo a diversos
habitats que a a planta possui. Tendo em vista tratar-se de uma planta, varios fatores
climaticos e tipos de solo podem interferir em seus constituintes, também deve-se
verificar horario, forma de colheita de material, tempo e forma de exposicdo, pois
alguns dos efeitos hepatotoxicos podem ser induzidos por essas variantes. Com isso,
estudos devem ser realizados com a finalidade de elucidar seus efeitos, sendo
necessario determinar a melhor forma de consumo afim de alcancar suas propriedade
terapéuticas e conhecer sua toxicidade, visando garantir o uso seguro do fruto, da

raiz, folhas e outras partes do vegetal.
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