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Piperine's Potentials: a Study Carried out by Means of Scientific and
Technological Prospection Techniques

Abstract: Piperine is the majority product of the species Piper nigrum L, popularly known in Brazil as black
pepper. This compound presents numerous pharmacological properties of great interest in different fields of
science. In this way, the present article had as objective to carry out a scientificand technological prospection
study on this molecule, and for this, prospection techniques were employed using the Scopus, INPI and
LENS databases. As for scientific publications, it was observed that China was the country holder of the
largest number of scientific articles; Brazil appears in fourth position. About the technological prospection,
the mapping performed showed that there are still a very limited number of patent publications. In the
INPI database only 03 patents were obtained and in the LENS database 36 were obtained. In addition, the
article brings discussions related to prospecting data, which are necessary for the understanding of the
main proposal; demonstrate the innovative potential that piperine presents.

Keywords: Piperine; scientific prospection; technological prospection.

Resumo

A piperina é o produto majoritdrio da espécie Piper nigrum L, conhecida popularmente no Brasil como
pimenta-do-reino. Este composto apresenta inUmeras propriedades farmacoldgicas de grande interesse
em diferentes campos da ciéncia. Dessa forma, o presente artigo teve como objetivo realizar um estudo
de prospecgdo cientifica e tecnoldgica sobre esta molécula, e para isso, foram empregadas técnicas de
prospec¢do usando as bases de dados Scopus, INPI e LENS. Quanto as publicagdes cientificas, observou-
se que a China foi o pais detentor dos maiores niumeros de artigos cientificos; o Brasil aparece em quarto
lugar. Sobre a prospecgdo tecnoldgica, o mapeamento realizado mostrou que ainda ha um ndmero muito
limitado de publicagdes de patentes. Na base de dados do INPI apenas 03 patentes foram obtidas e na base
de dados LENS obteve-se 36. Além disso, o artigo traz discussdes relacionadas aos dados da prospecgao,
gue sdao necessarios para o entendimento da proposta principal; demonstrar o potencial inovador que a
piperina apresenta.
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* Universidade Estadual do Piaui, Campus Poeta Torquato Neto, Bairro Piraja, CEP 64002-150, Teresina-PI, Brasil.

allinneaparecida@hotmail.com
DOI: 10.21577/1984-6835.20200148

Rev. Virtual Quim. |Vol 13| |No. 2| |310-322|


http://rvq.sbq.org.br
http://dx.doi.org/10.21577/1984-6835.20200148

Volume 13, Ndmero 2 Marco-Abril 2021

Revista Virtual de Quimica
ISSN 1984-6835
Potencialidades da Piperina: um Estudo Realizado por Meio das
Técnicas de Prospecgao Cientifica e Tecnoldgica

Aline Aparecida Carvalho Frang¢a,>* Alexandre Didgenes Pereira, Kerlane

Alves Fernandes," Ana Karina Borges Costa,"” Marcos Aurélio Borges

Ramos,” Francielle Alline Martins," Nouga Cardoso Batista,” José Milton
Elias de Matos,® José Luis Silva Sa°

@ Universidade Federal do Piaui, Campus Universitario Ministro Petrénio Portella, Bairro Ininga, CEP
64049-550, Teresina-Pl, Brasil. ®Universidade Estadual do Piaui, Campus Poeta Torquato Neto, Bairro
Piraja, CEP 64002—-150, Teresina-PI, Brasil.

*allinneaparecida@hotmail.com

Recebido em 7 de Julho de 2020. Aceito para publica¢céio em 13 de Novembro de 2020.

1. Introdugao
2. Materiais e Métodos

3. Resultados e Discussao

3.1. Panorama numeérico: prospeccgao cientifica

3.2. Panorama numérico: prospeccado tecnologica

4. Conclusao

1. Introdugao

Existe uma grande diversidade de alimentos
que sao usados na dieta de diferentes
populagdes e que passaram a ser incorporados
na composicdo de medicamentos em razdo de
suas comprovadas propriedades nutricionais,
terapéuticas e medicinais. As pimentas, por
exemplo, recebem intenso destaque e, dado o
seu papel nutricional e medicinal, atualmente
vem sendo consideradas como alimentos
funcionais. Dentre os varios tipos de pimentas,
a preta se destaca, pois é amplamente estudada
com suas propriedades sendo intensamente
divulgadas pela comunidade cientifica.l?

A pimenta preta, cientificamente denominada
Piper nigrun L., é conhecida popularmente no

Brasil como pimenta-do-reino, e sua composicdo
guimica vem sendo alvo de estudos cientificos.
A literatura relata que o primeiro trabalho
descrevendo o isolamento de compostos a partir
da pimenta-do-reino foi descrito em 1819 pelo
quimico e fisico dinamarqués Hans Christian
Oersted (1777-1851), que obteve como produto
do isolamento uma substancia cristalina amarela,
e sua estrutura foi posteriormente identificada
como 1-(5-[1,3-benzodioxol-5-yl]-1-ox0-2,4-
pentadienil) piperidina; a piperina.® Responsavel
pela pungéncia (ardor) da pimenta, a piperina,
um alcaloide amidico, (Figura 1) representa mais
de 90% dos alcaloides presentes nos graos desta
especiaria.

A piperina possui andlogos e derivados
sintéticos como: fenilamida, tetraidropiperina,
morfolinil amida, cinemoil amida, contudo, a
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Figura 1. Estrutura quimica da piperina

propria piperina encontra-se na natureza em um
percentual superior quando comparada aos seus
analogos.* E um composto lipofilico absorvido no
intestino e que rapidamente é biotransformada
no figado, através da desmetilacio do
seu grupamento metilenodidxido. Essa
biotransformacdo é realizada, majoritariamente,
pelo sistema microssomal do citocromo
P-450 dos hepatdcitos, sendo completamente
biotransformada e rapidamente excretada, nao
deixando residuos detectaveis nos tecidos apds
24 horas da sua ingestdo.>®

Diversas atividades biolégicas e farmacoldgicas
da piperina ja foram demonstradas em animais de
laboratério e até mesmo em humanos, como ativ-
idade antimicrobiana,’® anti-inflamatdria,® antitu-
moral,1>112 gntiparasitaria***#1> e propriedades
antioxidantes,’® (tanto em condigdes in vivo quan-
to in vitro) (Figura 2).

Estudos cientificos recentes apontam que
a piperina pode potencializar a atividade
antitumoral de outros compostos por aumentar
sua biodisponibilidade através de diferentes
mecanismos bioquimicos. Além disto,
apresenta potencial antiparasitdrio frente a dois
protozodrios da familia dos tripanossomatideos, o

Trypanosoma cruzi, agente etioldgico da doenca
de Chagas; e a Leishmania spp., que envolve um
complexo de protozodrios que sdo responsaveis
pelas leishmanioses, que apresentam-se em
variadas formas de manifestacdes clinicas severas,
e podem levar a morte os pacientes infectados.
Ribeiro et al. (2004)* avaliaram a atividade
tripanocida da piperina e mais doze derivados
sintéticos frente as formas morfoldgicas
epimastigotas e amastigotas do protozodrio
Trypanosoma cruzi. O estudo mostrou que
a piperina apresentou potencial tripanocida
superior contra os amastigotas, e assim, segundo
os autores deste trabalho, esta amida natural
mostra-se adequada para o desenvolvimento de
novos medicamentos com potencial tripanocida.
Por sua vez, Lima et al. (2008)*> reportaram
gue a piperina apresenta uma atividade
tripanocida limitada, de maneira dependente
da dose aplicada, e reforcam que ha uma
seletividade no mecanismo de a¢do da piperina
contra Trypanosoma cruzi. No referido estudo, os
autores relatam que amostras pré-tratadas deste
protozodrio ndo sobreviviam, quando inoculadas
em culturas contendo quantidades crescentes de
piperina. O estudo ainda apresenta a cinética das

Figura 2. Principais propriedades da piperina
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alteragcbes morfoldgicas induzidas pela piperina
nas formas epimastigotas de Trypanosoma
cruzi, quando as amostras foram tratadas
com concentracbes subletais da substancia,
mostrando assim, a capacidade desta amida
natural de interromper a citocinese da célula. A
inibicdo da divisdo celular pela piperina, segundo
o estudo, parece ser reversivel, pois quando o
medicamento foi removido do meio, a divisdo
prosseguiu novamente.

Sobre a atividade leishmanicida da piperina,
Ferreira et al. (2011)* afirmam que tanto a piperina
como alguns de seus andlogos apresentam
potencial promissor no desenvolvimento de
medicamentos para o tratamento da leishmaniose
cutdnea, forma mais comum de leishmaniose.
Neste trabalho analisou-se o comportamento da
piperina, de derivados sintéticos e andlogos da
substancia, frente ao protozodrio (L.) amazonenses,
um dos causadores da leishmaniose tegumentar
americana. O estudo apontou que a piperina
compromete o ciclo celular daforma promastigotas,
afetando as mitocondrias do parasita.

Diversos farmacos como  propranolol,
fenitoina, nevirapina, esparteina, nimesulida,
pirazinamida, carbamazepina e teofilina, quando
coadministrados com a piperina experimentam
um aumento da biodisponibilidade.'” 2 Este efeito
confere uma maior concentragdo plasmatica dos
farmacos, aumentando sua eficiéncia em razdo da
inibicdo do metabolismo hepatico.

Dada as diversas aplicacGes bioldgicas e
farmacoldgicas desta substancia, a abundancia
da pimenta preta no Brasil e as condicdes
ideais para o seu desenvolvimento no pais, o
objetivo deste trabalho consistiu em realizar
uma prospeccdo tecnoldgica e cientifica,
avaliando o panorama nacional e internacional
com relagdo as pesquisas envolvendo a piperina
e suas aplicacGes, de forma a identificar
a relevancia desse assunto em diversas areas
tecnoldgicas.

2. Materiais e Métodos

Para realizar a prospeccdo cientifica, utilizou-
se como fonte o banco de dados da base Scopus,
que é a maior base de dados de resumos e
citacdes da literatura com revisao por pares,
como revistas cientificas, livros, processos de
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congressos e publicacdes do setor. De acordo com
a Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal
de Nivel Superior (CAPES), a Scopus, contém mais
de 22.000 titulos de mais de 5.000 editores em
todo o mundo, abrangendo as areas de Ciéncia,
Tecnologia, Medicina, Ciéncias Sociais e Artes e
Humanidades.

Para a recuperacdao das informacdes
cientificas, fez-se uma busca restritiva no periodo
compreendido de 2010 a 2020, onde utilizou-
se a palavra-chave “Piperine” e considerou-se
apenas os trabalhos que apresentaram esse
termo no titulo. Tal método teve como objetivo
diagnosticar a quantidade de publicagdes
que trabalharam com aplicacdo especifica
deste fitogénico na Ultima década. Os artigos
encontrados foram quantificados e analisados
sob diferentes aspectos, a saber: distribuicdao de
artigos cientificos por paises, por ano e por area
de conhecimento.

Para o levantamento tecnolégico, ndo houve
restricdo quanto ao periodo de publicacdo, e
na busca de patentes no acervo nacional foi
utilizada a base de dados do Instituto Nacional
da Propriedade Industrial (INPI),*® na qual foi
utilizado a palavras-chave “piperina”; utilizou-
se a opgdo “busca avancada” e, na sequéncia, a
palavra-chave foi inserida nos campos referentes
a “titulo” e “resumo”.

Para as buscas internacionais foi escolhida a
plataforma LENS,*® uma ferramenta de pesquisa
de patentes on-line fornecido pela Cambia, que é
uma organizagao internacional independente, sem
fins lucrativos, voltada para a democratizagdo da
inovacdo. A plataforma em questao realiza buscas
em conjunto nas bases: World Intellectual Property
Organization (WIPQ), European Patent Office
(EPO), United States Patent and Trademark Office
(USPTO), Derwent Innovations Index (Derwent) e
Australian Intellectual Property (IP Australia). Os
parametros de andlise foram o ano de depdsito,
titularidade dos depositantes, paises depositantes
e Classificacdo Internacional de Patentes (CIP).

Todos os acessos foram realizados por meio
do Portal de Periédicos da Coordenagdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior
(CAPES),®® no canal de acesso Comunidade
Académica Federada (CAFe).

Os dados foram organizados em graficos e
tabelas para melhor exposicao dos dados, e para
isso foram utilizadas planilhas do Microsoft Word
e Excel.
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3. Resultados e Discussao

3.1. Panorama numérico: prospecgao cientifica

A Figura 3 retrata a trajetéria anual da
publicacdo de artigos sobre a piperina nos ultimos
10 anos, recuperados pela busca na base de dados
Scopus;?! totalizado em 677 artigos cientificos.
Percebe-se que houve um aumento gradual no
numero de publicacdes ao longo deste periodo, e
0 ano com mais publicagdes foi 2019. Interessante
observar que o ano vigente ja superou o nimero
de publicacbes dos anos de 2010, 2011 e 2012.
Essa tendéncia permite concluir que o interesse
cientifico pela piperina vem crescendo cada vez
mais.

Analisando os artigos encontrados, observa-
se que muitos tem como objetivo central,
propor um método de extracdo e quantificacdo
da piperina a partir da P. nigrum, pois conforme
ja foi dito anteriormente, esta substancia é o
produto majoritario da espécie. Alguns exemplos
sdo, Wang et al. (2020)?* que propuseram um
método de quantificacdo eletroquimica usando
sensores voltamétricos; Quijia e Chorilli (2019)*
que apresentaram vdrias técnicas e métodos
analiticos para otimizar o sinal analitico, aumentar
a sensibilidade, a seletividade e reduzir os
efeitos de interferéncia para esta substancia e
Rajopadhye, Namjoshi e Upadhye (2012)* que
propuseram o método HPTLC com extratos de
metanol para extrair a substancia.
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Outros por sua vez, como Gaafar et al. (2020)*
e Beltran et al. (2013)*® fazem o estudo da
piperina associada com a capsaicina, componente
ativo das pimentas conhecidas como pimentas
chili, que sdo plantas que pertencem ao género
Capsicum.

A Figura 4 relaciona os paises com maior
volume de publicagdes sobre a piperina. A india
é o0 pais que apresenta a maior quantidade de
artigos cientificos, superando a China e Estados
Unidos. Tal resultado pode ser explicado pelo fato
da pimenta-do-reino, produto do qual a piperina é
extraida, ter seu centro de origem na india, onde
ocorre maior dispersao e variacdo dessa espécie; e
comumente é usada como condimento e também
em varios preparos tradicionais da medicina
popular indiana.’” Na medicina indiana antiga,
esta substancia era usada como agente medicinal
natural para o tratamento e alivio de dores,
calafrios, reumatismo, gripe, dores musculares,
calafrios e febres. Na forma de cha, acreditava-
se que a pimenta do reino também podia aliviar
enxaquecas, garganta inflamada, ma digestdo;
era também usada para melhorar a circulagdo
sanguinea, aumentar o fluxo de saliva e estimular
o apetite.® Por esses inumeros beneficios,
entende-se o interesse do pais em investigar e
subsidiar pesquisas sobre a substancia.

O Brasil aparece na quarta colocacdo, com
nimero de publicagdes similares a Coréia do Sul.
No Brasil, a substancia foi introduzida no século
XVIl pelos japoneses e seu principal uso é como
condimento; a regido Norte se destaca como a

2015

2016 2017 2018 2019 2020

Figura 3. Producdo mundial de artigos cientificos sobre a piperina por ano, na base de dados Scopus
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Figura 4. Producdo de artigos cientificos sobre a piperina por paises, no periodo de 2010-2020, na base
de dados Scopus

maior produtora de pimenta-do-reino no pais, e foi
responsdvel noano de 2012 por 79,38% da producao
nacional, destacando-se o Pard como maior produtor
e exportador. Neste estado, as microrregides
produtoras mais importantes sdo Guama, Tomé-
Acu, Bragantina e Cametd, representando 70,96%
da quantidade total produzida.?’

O uso e aplicacdo da piperina nas areas da
Farmacologia, Bioquimica, Medicina, Quimica,
etc. demonstram sua versatilidade e notoriedade

no meio cientifico. Conforme pode ser visto na
Figura 5, a area da Farmacologia, Toxicologia e
Farmacéutica aparece como a mais produtiva
em termos de artigos cientificos envolvendo este
fitogénico.

O interesse expressivo dessas dareas pela
piperina, se dd em virtude de algumas de suas
propriedades ja mencionadas. A farmacologia
e toxicologia emprega esforcos no estudo das
atividades terapéuticas - pois a piperina é um

Figura 5. Distribuicdo mundial de artigos sobre a piperina por drea de conhecimento, no periodo de
2010-2020, na base de dados Scopus

Rev. Virtual Quim. |Vol 13| |No. 2| |310-322|



Va

alcaloide com potencial anestésico, analgésico e
calmante - bem como na producao de preparacdes
medicinais dessa substdncia que possam ser
usados no tratamento de doencgas.

3.2. Panorama numérico: prospeccao tecnoldgica

Em relacdo a prospeccdo tecnoldgica na base
de dados do INPI, foram obtidos quatro resultados
para a busca com o termo “piperina”, porém
apenas trés (Quadro 1) foram considerados para
este trabalho; uma das invengdes tratava de um
composto que apresentava o nome piperina em
sua estrutura, ndo tendo a pesquisa relacao direta
com a substancia.

A patente nuimero 1 trata de uma nova
composicdo quimica para alimentagdo de animais
como aves domeésticas; tal formulagdo consiste na
combinac¢do de acido benzoico com uma mistura
de timol, eugenol e piperina. A patente nimero 2
refere-se a um extrato liquido da pimenta preta
para ser usado na forma de spray pressurizado,
e sua aplicagdo serd nas forgas armadas, policiais
e de segurancga, com a finalidade de imobilizar
agressores sem a necessidade de uso de armas
letais. A patente niumero 3 trata de uma invencao

Franca, A. A. C. et al.

de compostos sintéticos inéditos, obtidos a partir
da piperina, que apresentaram baixa toxicidade
e ac¢do antitumoral em camundongos e podera
subsidiar no tratamento de doencas oncoldgicas
em humanos e animais.

Na base de dados LENS, foram retornados
44 resultados com datas de depdsito entre os
anos de 1946 (ano do primeiro depdsito) e 2017,
para a busca pelo termo “piperine” e restrita a
documentos do tipo “granted patent”, que se
referem as patentes ja concedidas aos autores.
Porém, 8 desses materiais foram desconsiderados
pois alguns se repetiam e outros nao se referiam
a piperina como alvo do estudo.

Na Figura 6 estdo citadas as publicacdes
por ano. Em 1946 foi feito o primeiro registro
encontrado para a base de dados em questao, e
é possivel observar que ndo houve publicacGes
em 42 anos que sucedem essa data. Nos anos
seguintes, o crescimento no niumero de registros
é discreto, atingindo os maiores nimeros em
1998 e 2009, e apods esse periodo tem-se uma
fase estaciondria entre os anos 1999 e 2005.

De forma geral, observa-se que o numero de
patentes encontradas ainda é pequeno diante
de todas as propriedades ja comprovadas para a

Quadro 1. Patentes encontradas no INPI para o termo piperina

Titulo Ano Classificagao IPC Depositante
1-Usode aC|do‘ben20|cc? em comblr?agao com uma r.nlstl.Jra 2008 A23K 1/16 (prodfjtos. alimenticios DSM IP ASSETS B.V.
de compostos ativos consistindo em timol, eugenol e piperina para animais)

. L C06D 7/00 (Composigdes para gas R
2 - Spray de pimenta a base de piperina 2010 A Eli Coimbra (BR/SP)
3 - Compostos farmacéuticos analogos da piperina para A61P 35/00 (Agentes Universidade Federal

N 2016 . o .

tratamento do cancer antineoplasticos) da Paraiba (BR/PB)

Figura 6. NUmero de patentes mundial da substancia piperina por ano de depdsito, na base de dados LENS
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piperina, o que sugere uma necessidade para o
incentivo e desenvolvimento de novas tecnologias,
de forma a explorar todas as caracteristicas
farmacolégicas e medicinais dessa substancia.

A Figura 7 apresenta os principais paises
depositantes. A China ocupa o 12 lugar no ranking,
como o pais com maior numero de patentes
depositadas sobre a piperina, o que corrobora
com todo o seu potencial para o protagonismo
tecnoldgico. O segundo lugar é do European
Patent Office (EPO) juntamente com Coréia do Sul
e Estados Unidos, ambos com o mesmo nimero
de depdsitos. Importante destacar que a EPO nao
€ um pais, mas um érgdo da Organizagdo Europeia
de Patentes, que tem uma personalidade juridica
com sede em Munique (Alemanha), com mais de
30 Estados contratantes.

Os Estados Unidos, segundo a edigdao 2019
do indice Global de Inovagdo (Gll, na sigla em
inglés) é apontado como uma das nagdes mais
inovadores do mundo. Segundo este documento,
0 pais mantém a posicdo de lider mundial em
qualidade dos mercados de crédito e investimento
e se beneficia da presenca de empresas globais
gue investem intensivamente em P&D, bem como
de publicagGes cientificas e universidades de alta
qualidade, sendo referéncia no mundo em termos
de qualidade de inovagdo. O GIl é um padrao
global que ajuda os formuladores de politicas
publicas a entender como incentivar e mensurar
as atividades inovadoras, que constituem um
dos principais propulsores do desenvolvimento
econdmico e social; em 2019 foram classificadas
129 economias com base em alguns indicadores,
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que vao desde medidas tradicionais, como
investimento em pesquisa e desenvolvimento
e pedidos de patentes e marcas internacionais,
até indicadores mais recentes, como a criagdo de
aplicativos para smartphones e a exportagao de
alta tecnologia.?®

Outra observagdo relevante com relagdo
aos paises depositantes é que a India, apesar
de apresentar um grande volume de artigos
publicados (Figura 4), ndo se encontra entre os
paises que mais depositaram patentes referentes
a piperina, mesmo sendo um dos principais paises
produtores de pimenta preta do mundo.

Vale a pena enfatizar que o Brasil ndo apareceu
entre os paises depositantes, segundo busca
na base de dados LENS, apesar de existirem
esforcos no sentido de incentivar o depésito de
patentes, como a promulgacdo da Lei de Inovacdo
(10973/2004),%° que mantém e amplia o apoio as
parcerias entre empresas e universidades.

Os principais temas das patentes consultadas
foram avaliados de acordo com os cddigos de
classificagdo internacional utilizados (Quadro 2). A
Figura 8 mostra a frequéncia em que cada cdédigo
aparece nos documentos de patente da base
analisada, que sdo relacionadas de acordo com a
aplicagdo, o que auxilia na pesquisa das patentes.
Cada invento pode optar por mais de uma
classificacdo em que esteja enquadrada.

Segundo a Classificacdo Internacional de
Patentes (CIP), a classe A refere-se a patentes
em que as tecnologias sdo direcionadas
as necessidades humanas; a subclasse 61
refere-se as patentes voltadas para higiene

Figura 7. Patentes depositadas por pais, no periodo de 2010-2020, na base de dados LENS
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Quadro 2. Informacgdes sobre a classificacdo internacional das patentes encontradas para a piperina

Alimentos, produtos alimentares ou bebidas ndo alcéolicas, ndo abrangidas pelas subclasses A21D ou A23B-A23).

Material de alimentagdo adaptado especialmente para animais; métodos adaptados especialmente para a sua producao.

Produgdo fotomecanica de superficies texturadas ou padrao, p. para impressao, para processamento de dispositivos

Cip Patentes

A61K PreparagGes para finalidades médicas, odontoldgicas ou higiénicas

CO07D Compostos heterociclicos

A23L

A23K

GO1N Investigagdo ou analises de materiais determinando suas propriedades quimicas ou fisicas.
GO3F semicondutores.

Nota: CIP —Classificag¢do Internacional de Patentes; Fonte: INPI (2020)%

Figura 8. Distribuicdo por subclasse da CIP dos depdsitos de patentes para Piperina encontrados na
base de dados LENS. Ver a descri¢do dos cddigos no Quadro 2

em geral, e a subclasse K compreende as
patentes cujas tecnologias sdo de preparacdes
para finalidades médicas, odontoldgicas
ou de toalete. A subclasse (A61K) envolve
a composicdo, ou também um processo de
preparo desta composicdo ou um processo de
tratamento usando essa composicdo e também
medicamentos ou outros preparos bioldgicas
com finalidade de remediar, tratar ou curar
condicOes irregulares ou patoldgicas de corpos
vivos e composicdes para tratamento do corpo,
em geral destinadas a desodorizacdo, protecao
e cuidados em geral (cosméticos, materiais para
obturacdo de dentes e etc.).°

Observa-se que o maior numero de pedidos
de patentes depositadas foi realizado sob a
subclasse A61K, com 51%, seguida da CO7D com
29%. O maior percentual de pedidos na subclasse
A61K (Preparacdes para finalidades médicas,
odontolégicas ou higiénicas), corrobora com o
fato de a piperina ser um importante recurso
medicinal, dada as suas inumeras propriedades
bioldgicas e farmacoldgicas.

Em relacdo ao conteddo das patentes
depositadas, observa-se uma variedade no que se
refere ao tipo de estudo aplicado para a piperina.
O Quadro 3 apresenta o titulo das invencdes
depositadas bem como os depositantes dos
trabalhos referentes a pesquisa.

A patente numero 1, do ano de 1946 foi o
primeiro registro para essa substancia. Neste
trabalho a piperina é usada como reagente,
juntamente com dacido benzoico entre outros,
para a formacdo do reagente “piperite”, que é o
alvo do estudo. O estudo basicamente propde
diversas formas simples de obtencdo da piperina
e do reagente citado, variando as concentracées e
testando outros reagentes na reacdo, na presenca
de calor. A patente de nimero 2, do ano de 1988,
tem como objetivo usar a piperina para melhorar
a qualidade do sabor de determinados alimentos
e para isso, é incorporado aos alimentos
determinadas quantidades da substancia em
concentracdes previamente testadas.

A patente de numero 7 de 1995, trata do estudo
da piperina no aumento da biodisponibilidade
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Quadro 3. Informacgdes sobre a as patentes encontradas para a piperina na base de dados LENS

Titulo

Depositante

1. Light-sensitive Piperine Compositions

Eastman Kodak Co

2. Taste Improved Foodstuff Containing Piperine

Ajinomoto Kk

3. Compositions Containing Piperine

Cadila Lab Ltd

4. Use of Cuminum Cyminum Extract and Piperine for Potentiation of Bioeffectacy of Anti-Infectives

Council Scient Ind Res

5. Process for Extraction of Piperine from Piper Species

Council Scient Ind Res

6. Pharmaceutical Compositions Containing Piperine and an Antituberculosis or Antileprosydrug

Council Scient Ind Res

7. Use of Piperine to Increase the Bioavailability of Nutritional Compounds

Sabinsa Corp

8. Use of Piperine as a Bioavailability Enhancer

Sabinsa Corp

9. Use of Piperine as a Gastrointestinal Absorption Enhancer

Sabinsa Corp

10. Process for Making High Purity Piperine for nutritional use

Sabinsa Corp

11. Use of Piperine and Derivatives Thereof for Treating Skin Pigmentation Disorders and Skin Cancer

Btg Int Ltd

12. Pharmaceutical use for Piperine and method for Cosmetically Promoting the Natural
Coloration of The Skin

Btg Int Ltd

13. Novel Piperine Derivatives and uses Thereof

Univ Yonsei lacf

14. Piperine Derivatives and uses Thereof

Univ Yonsei lacf

15. Production of Curcumin and Piperine Loaded Double-layered Biopolymer Based Nano
Delivery Systems by using Electrospray / Coating Method

Sezgin Veliddin Canfeza

16. Development of Curcumin and Piperine Loaded Double-layered Biopolymer Based
Nano Delivery Systems by using Electrospray / Coating Method

Sezgin Veliddin Canfeza

17. Process for Preparing Piperine

Lutianyuan Hi Tech Dev Co Ltd

18. Compound Traditional Medicine with Piperine for Increasing Biological utilization of
Paeoniflorin and its Preparing Method

Tang Xiaohai

19. Use of Piperine and Analogues Thereof in the Prevention of Skin Cancer

Univ Oregon Health & Science

20. Dietary Supplement with Piperin

Pm Int Ag

21. Compositions for Improving Skin Wrinkle Comprising Piperine as an Active Ingredient

Bio Spectrum Inc

22. Use of Benzoic Acid and Thymol, Eugenol and Piperine in Animal Feeding

Dsm Ip Assets Bv

23. Composition for Preventing and Treating Obesity Comprising Piperine or
Pharmaceutically Acceptable Salt Thereof as an Active Ingredient

Nao informado

24. Compound Containing Piperine for Promoting Absorption of Panax Ginseng Saponin

Nao informado

25. Composition for Preventing and Treating Inflammatory Disease Comprising Piperine or
Pharmaceutically Acceptable Salt Thereof as an Active Ingredient

Ndo informado

26. Novel Piperine Derivatives as Gaba-a Receptors Modulators

Universitat Wien

27. Compositions Containing a Phospholipid-curcumin Complex and Piperine as
Chemosensitizing Agent

Velleja Res Srl

28. Method for Producing Piperine

Univ Jinan

29. Method for Simultaneous Determination of Piperine Content and Piperlonguminine
Content in Long Piper Extract Through HPLC (High Performance Liquid Chromatography)

Univ Capital Medical

30. Production Method of High-purity Piperine

Chenguang Biotech Group Co
Ltd

31. Novel Piperine Derivative and use Therefor

Industry-academic Coop
Found Yonsei Univ

32. Piperine Self-emulsifying Soft Capsule and Preparation Method Thereof

Univ Harbin Medical

33. Chemical Synthesis Method of Piperine

Tianjin Lifalong Chemical
Science & Technology Co Ltd

34. Composition for Inhibiting Growth of Body Hair Comprising Piperin as an Effective Ingredient

A3 A A BAG

35. Composition for Preventing or Treating Hyperosmia Containing Piperine or Salt Thereof

Korea Food Res Inst

36. Composition Comprising Piperine or Salt Thereof for Preventing or Treating Gastric Cancer

Nat Univ Kongju Ind Univ Coop Found
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de compostos nutricionais, visando a melhoria
da absorcdo gastrointestinal; para os testes,
a composicdo da substdncia a ser testada
compreende um extrato contendo um minimo
de 98% de piperina pura que serdo aplicados
em testagem de forma oral ou parentérica. O
documento ainda apresenta novo processo para
a extracdo e purificacdo de piperina. A influéncia
da piperina na biodisponibilidade de certas
substancias continua sendo alvo de estudos atuais,
como o de Oliveira, Filho e Vasconcellos (2014)."

Quanto a processos para extragdo e sintese
da piperina, tem-se a patente nimero 5 de 1999,
patente 17 do ano de 2000 bem como a de nimero
28 de 2010, ambas com depositantes diferentes.
A patente 33 do ano de 2013 apresenta um novo
método para a sintese quimica da substancia. Sobre
a tematica, o trabalho de Ferreira et al. (2012)%
apresenta outros métodos para extragdo e sintese
da substancia.

A patente 11 de 1998, trata de uma invengao
gue utiliza a piperina e seus analogos sintéticos
para o tratamento de doengas da pele como
vitiligo e também para o tratamento de cancer
de pele. Segundo o material, a piperina e seus
analogos também podem ser utilizados para
melhorar cosmeticamente a colora¢do natural da
pele. Shafiee et al. (2018)%? estudaram sobre o uso
da piperina no tratamento de vitiligo e apontam
resultados promissores.

4. Conclusao

Pode-se observar que a quantidade de artigos
publicados sobre a piperina é muito superior a
quantidade de patentes depositadas, embora
nem todo artigo cientifico apresente um potencial
de produto tecnoldgico.

As atividades bioldgicas que foram descritas
neste trabalho para esta molécula, podem
ajudar a orientar futuras pesquisas que busquem
relacionar o potencial desse alcaloide piperidinico
e seus respectivos analogos sintéticos com
outras atividades bioldgicas. Produtos naturais
de grande abundancia e facilmente acessiveis
podem servir como matéria-prima para a sintese
de novas moléculas com potencial aplicagdo na
area farmacoldgica, por exemplo.

Neste cenario, o alcaloide natural piperina
apresenta-se como uma alternativa promissora,

Franca, A. A. C. et al.

devido ao grande numero de propriedades ja
comprovadas para esta molécula. A abundancia e
a facilidade de isolamento, associada as diferentes
possibilidades de manipulagdes sintéticas em sua
estrutura, vém impulsionando diferentes grupos
de pesquisa a se interessarem por esta substancia,
de forma a explorar novas possibilidades de
aplicagdes em diferentes areas da ciéncia.
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