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Resumo: Kratom (Mitragyna speciosa Korth) é uma espécie de planta indigena nativa do Sudeste
Asiatico com uma rica tradicdo histdrica de uso entre 0s povos nativos para parar a dor e atenuar a
fadiga, particularmente no trabalho agricola. Contudo, 0 panorama contemporaneo do uso da Kratom
tem sofrido transformacdes notaveis, divergindo das suas finalidades tradicionais e medicinais. Isto
representa um desafio significativo para a comunidade cientifica. Esta pesquisa é motivada pela
compreensdo dos fatores associados as mudancas nos padrdes de consumo da Kratom. Para atingir esse
objetivo foram utilizadas técnicas cienciométricas e analises estatisticas descritivas sobre dados de
diversas bases de dados nacionais e globais. Esta abordagem incluiu uma visao abrangente de como as
mudancas nas politicas internacionais e a disponibilidade comercial de produtos relacionados com o
Kratom influenciaram o interesse académico na investigacao desta substancia. Os resultados revelaram
uma clareza entre a crescente acessibilidade dos produtos a base de Kratom e o elevado interesse
cientifico em torno dos seus efeitos no corpo humano. Além disso, os resultados identificam uma
tendéncia crescente na investigagdo cientifica sobre o Kratom, os seus alcaloides e metabolitos. O
aumento observado na pesquisa sinaliza uma compreensdo crescente dos efeitos do uso da Kratom. Para
concluir, este estudo lanca luz sobre o cenario em evolugdo do consumo de Kratom e sublinha a
crescente relevancia de investigar as suas implicacbes para a saude. Por meio da cienciometria e da
andlise de dados, foi possivel compreender a interacdo entre a acessibilidade da Kratom, a pesquisa
cientifica e as preocupagfes quanto a sua seguranca e perfil toxicoldgico.

Palavras-chave: Kratom; cienciometria; mitraginina; legalidade.

Abstract: Kratom (Mitragyna speciosa Korth) is an indigenous plant species native to Southeast Asia
with a rich historical tradition of use among native peoples for stopping pain and mitigating fatigue,
particularly in agricultural work. However, the contemporary panorama of Kratom use has undergone
notable transformations, diverging from its traditional and medicinal purposes. This represents a
significant challenge for the scientific community. This research is motivated by understanding the
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factors associated with changes in Kratom consumption patterns. To achieve this objective,
scientometric techniques and descriptive statistical analysis were used on data from various national and
global databases. This approach included a comprehensive overview of how changes in international
policies and the commercial availability of Kratom-related products have influenced academic interest
in investigating this substance. The results revealed a clarity between the increasing accessibility of
Kratom-based products and the high scientific interest surrounding its effects on the human body.
Furthermore, our findings identify a growing trend in scientific research into Kratom, its alkaloids, and
metabolites. The observed increase in research signals a growing understanding of the effects of Kratom
use. To conclude, this study sheds light on the evolving landscape of Kratom consumption and
underlines the increasing relevance of investigating its health implications. Through scientometrics and
data analysis, it was possible to understand the interaction between Kratom's accessibility, scientific
research, and concerns regarding its safety and toxicological profile.

Keywords: Kratom; scientometrics; mitragynine; legal.

1 INTRODUCAO

A Kratom (Mitragyna speciosa
Korth) é uma planta nativa do Sudeste
Asiatico que é consumida por populacoes
nativas ha pelo menos uma centena de anos
(ASSANANGKORNCHAI et al.,, 2007;
CINOSI et al., 2015; DOMINGO et al.,
2017; SINGH,; NARAYANAN;
VICKNASINGAM, 2016). Possui
diferentes nomenclaturas como Kratom na
Tailandia e “Biak” ou “Ketum” na Malasia
(DEA, 2013; GOGINENI et al., 2014).

Dentre seus diversos alcaloides ja
conhecidos, o0s dois principais sdo a
mitraginina e 7-hidroximitraginina
(HASSAN et al., 2013). Ambos séo alvos
de estudos devido ao potencial substituto
para farmacos derivados do 6pio e devido a
possibilidade de uso recreativo (BROWN;
LUND; MURCH, 2017; LYDECKER et
al., 2016). No entanto, essa Ultima forma de
consumo apresenta potencial perigo, pois a
mistura dessas substancias com diversas
outras ja possuem registos de fatalidades
(DOMINGO et al., 2017).

Essas estruturas ja possuem
restricdes em diferentes paises (SINGH;
NARAYANAN; VICKNASINGAM,
2016), com destaque para os do leste
asiatico, onde o problema de consumo é
endémico (ASSANANGKORNCHAI et
al., 2007; CINOSI et al.,, 2015; SINGH,;
NARAYANAN; VICKNASINGAM,
2016a; SUWANLERT, 1975). As demais
regibes iniciaram suas restricdes mais

recentemente em relacdo ao oriente, onde a
Kratom ja é regularizada ha mais de 50 anos
(TANGUAY, 2011). Assim, o interesse na
Kratom - e em seus alcaloides - estd
relacionado a sua prevaléncia recente no
mundo inteiro e nas mudangas na sua forma
de consumo (SINGH et al., 2017). Entender
como essa planta vem sendo vista na
comunidade cientifica, bem como o0s
impactos de seu uso associado ou nédo a
outras substancias, pode ser de interesse da
forense e de saude publica (BAECHLER et
al., 2020; LOPEZ; MCGRATH; TAYLOR,
2020; RIBAUX; TALBOT WRIGHT,
2014). Em ambos o0s casos pode-se
direcionar medidas de reducdo de danos.
Desse modo, esse trabalho se justifica, pois
h& escassas e incipientes informacdes e
discussbes sobre essa substdncia no
contexto nacional.

Desse modo, este trabalho se
fundamentou na busca por artigos de
maneira quantitativa, fazendo uso de uma
avaliacdo cienciométrica, a fim de encontrar
uma relacéo entre artigos em diversas bases
de dados para demonstrar o interesse em
estudos com a Kratom.

2 PROCESSOS METODOLOGICOS

A relevancia desse tipo de pesquisa
possibilita compreender os fendmenos
mundiais associado a Kratom e sua
relevancia para o universo académico.
Desse modo, optou-se por uma analise
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cienciométrica (do inglés scientometrics)
devido ao seu carater de possibilitar o
agrupamento de informagdes, definir areas
de pesquisa e propiciar 0 preenchimento de
uma lacuna de informagdo (GLANZEL;
SCHOEPFLIN, 1999; MEJIA et al., 2021).
A proposta central dessa metologia é
utilizar informacdes coletadas na literatura
para direcionar o entendimento do assunto
em tela, bem como facilitar a compreensao.
(BOOTH; COLOMB; WILLIAMS, 2005;
MULLER-BLOCH; KRANZ, 2015).

2.1 PARTE I. Avaliacédo cienciométrica

A presente analise cienciométrica
utilizou cinco bases de dados para a coleta
de informacbes. Estas foram: Google
Scholar, Dimensions, Scopus, Portal de
Periddicos da CAPES e SciELO. Em todos
0s casos 0s métodos de busca empregados
foram semelhantes. Os trabalhos foram
identificados pela presenca dos termos de
interesse no titulo ou no resumo ou nas
palavras-chave. Os termos-chave utilizados
nas buscas e suas respectivas codificagoes
utilizadas foram: (1) Kratom; (2) Kratom
AND fatalities; (3) Mitragynine; (4)
Mitragynine AND 7- hydroxymitragynine;
(5) 7-hydroxymitragynine; e (6) 7-
hydroxymitragynine AND metabolite. O
uso dos termos em inglés foi empregado
devido ao interesse transfronteirico da
substancia em questéo.

Desse modo, os critérios de incluséo
foram definidos como: (i) artigos originais;
(ii) redigidos em portugués ou inglés; (iii)
documentos oficiais como legislacdes,
normas dentre outros; e (iv) trabalhos
publicados nos dltimos 20 anos (2002-
2022). Os critérios de exclusdo de
resultados foram: (i) artigos fora do periodo
determinado nas buscas; (ii) resumos de
congressos, reportagens, artigos de opiniéo,
dentre outros que ndo fossem artigos
originais; (iii) artigos que ndo contivessem
dentro do corpo de seu texto algum dos
termos de busca. As restricdes indicadas
foram realizadas utilizando os recursos
nativos das bases de indexacdo. Além disso,
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as buscas foram delimitadas pelo uso de
aspas (“ ”) e a utilizacdo do operador
booleano AND (BARBOSA et al., 2020).
Esse procedimento assegurou que apenas
trabalhos que contenham os termos-chave
fossem encontrados.

Os resultados foram organizados em
tabelas para todas as combinacdes de
palavras-chave/ano. A analise
cienciométrica dos dados foi realizada
utilizando andlise estatistica descritiva,
empregando métricas relativas a posi¢do do
conjunto de dados (média e mediana),
dispersdo (erro padrdo, desvio padrdo e
variancia da amostra) e distribuicdo dos
valores (curtose e assimetria) (FAVERO;
BELFIORE, 2017). Todas essas métricas
possibilitam a compreensdo do perfil de
publicacOes e tendéncias sobre o tema em
tela. Também foram utilizados o0s
parametros de disposicdo: (i) Teste Qui-
Quadrado (1); (ii) coeficiente de correlagio
linear (R?); e (iii) coeficiente de correlacédo
de Pearson (r). Em todos os casos foi
considerado o nivel de confiabilidade de
95% para avaliar as tendéncias de producao
cientifica. As analises foram realizadas ano
a ano e em periodos de 5 em 5 anos. A fim
de representar melhor as tendéncias de
publicacbes sobre o tema.

2.2 PARTE Il. Kratom: um perigo real?

Essa parte foi estruturada com o
intuito de sistematizar e proporcionar tanto
uma reflexdo tanto sobre assunto quanto
sobre os dados apresentados na PARTE 1.
Para integrar essa sessdo, receberam
prioridade os textos com o potencial de
contribuir com discussoes, exemplificaces
e métodos cientificos. Desse modo, 0s
assuntos foram segmentados por temas para
tornar mais didatico os tépicos tratados.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca pelos artigos se deu nas
diferentes bases a fim de identificar,
primeiramente, um padrdo de publicacdo
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que pudesse demonstrar um interesse da
comunidade cientifica na Kratom. Em um
segundo momento, a ideia foi propiciar uma
discussdo que pudesse fornecer indicadores
sobre o interesse cientifico na planta e as
politicas pablicas relacionadas.

Destaca-se que cada base de
pesquisa utilizada retorna resultados de uma
forma diferente. O Google Scholar e a
Dimensions realizam a devolucdo de
resultados de diversas fontes diferentes,
tanto de repositérios quanto de editores,
privados e publicos. A Scopus possui em
sua secdo uma lista atualizada de todos as
diferentes fontes, e estdo disponiveis em seu
site na secdo “content policy and selection”
(ELSEVIER, [s. d.]). O Portal de Periodicos
da CAPES e da SciElo Brasil séo as duas
bases de pesquisa nacionais, a primeira
utiliza uma grande gama de repositorios e
bases de pesquisas (CAPES, [s. d.]). A
segunda possui requisitos proprios para que
uma base seja indexada e mais informacoes
acerca desses requisitos estdo disponiveis
na propria pagina da base.

3.1 PARTE I. Avaliacéo cienciométrica

A tematica proposta pelo trabalho
possui um caréater exploratdrio, uma vez que
ainda ndo hé restricdes legais para 0 uso e
comercializacdo dessa substancia. No
entanto, observa-se uma tendéncia
crescente de interesse e producdo
académica para todos os termos de busca
utilizados. A Figura 1 A-E relne os dados
porcentuais para cada um dos termos, sendo
estes inicialmente agrupados de cinco em
cinco anos. A razdo foi elaborada com base
no namero total de trabalhos indexados em
cada plataforma e os dados brutos estdo
disponiveis no Material Suplementar —
Tabela MS1.
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Figura 1: Valores porcentuais para cada
segmento temporal para cada uma das
palavras-chave em cada base de dados,
sendo (A) Kratom; (B) Kratom AND
fatalities; (C) Mitragynine; (D) Mitragynine
AND  7-hydroxymitragynine; (E) 7-
hydroxymitraginine AND metabolite
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Fonte: Autores.

Os trabalhos publicados no periodo
analisado (jan. 2002 até dez. 2022)
demonstram  possuir uma tendéncia
crescente. De modo mais especifico, 0s
ultimos cinco anos representam, em média,
aproximadamente de 60% de todos os
artigos publicados. Por exemplo, a
combinagdo dos termos “Mitragynine”
AND “7- hydroxymitragynine” — entre jan.
2018 até dez. 2022 na plataforma Google
Scholar —somam 64% (621 de 971) do total
de trabalhos. Essa métrica possibilita a
compreensdo que a cada 15 artigos
publicados no periodo analisado, 10 foram
entre 2018 e 2022. Destaca-se a Figura 1C
para a base SciElo, que apresentou 100%
dos trabalhos publicados entre 2013-2017.
Essa porcentagem se deve ao fato de que a
base possui apenas dois trabalhos indexados
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em todo o periodo avaliado para
“Mitragynine”.

Adicionalmente, ressalta-se que as
plataformas Scopus, SciElo e o Portal de
Periddicos da CAPES possuem um acervo
menor quando comparadas com a
Dimensions e o Google Scholar. Para as
palavras-chave Kratom AND fatalities,
Mytraginine AND 7-hydroxymitragynine,
7-hydroxymitragynine e 7-
hydroxymitragynine  AND metabolite o
repositorio SciElo ndo retornou nenhum
trabalho indexado no periodo avaliado. De
modo quantitativo, a soma dos artigos
dessas trés plataformas resulta, em média,
10% do total para a Dimensions ou Google
Scholar.

Essa métrica se torna critica sob a
perspectiva que ha um ascendente interesse
global sobre a tematica. No entanto, no
Brasil, essa realidade ainda ndo se faz
presente. Isso podera se refletir em um
despreparo para gerenciar a entrada desse
tipo de substancia recreativa no pais.
Embora esse trabalho tenha como proposta
a estudar a Kratom, ha diversas outras
plantas (herbal drugs) que podem ser
consumidas com o intuito de se obter um
efeito recreativo e que ainda ndo foram
indicadas na Lista E da Portaria 344/98 da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA).

Essas porcentagens podem ser
melhor entendidas utilizando analises
estatisticas  descritivas. O uso dessa
abordagem estatistica possibilita
compreender de maneira mais assertiva a
uniformidade das publicacbes e suas
relacbes. Para isso utilizaram-se quatro
conjuntos de medidas: (i) relativas a
posicdo; (ii) relativas as medidas de
disperséo; (iii) relacionadas a distribuicéo
dos valores; e (iv) baseadas nas correlacGes
entre os dados.

A Tabela 1 relne as repostas
obtidas para o termo “Kratom” para todas as
plataformas avaliadas. Para as demais
palavras-chave, as  métricas  estdo
disponiveis no Material Suplementar
(Tabela MS2 — MS6).
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Tabela 1: Andlise estatistica descritiva para a palavra-chave “Kratom” nas diferentes

plataformas de indexacdo de artigos

Base de pesquisa Dimensions  Google Scholar  Scopus Capes SciElo
Média 128,43 253,14 19,29 30,33 0,10
Mediana 68 155 10 15 0
Erro padréo 30,30 57,57 5,51 7,96 0,07
Desvio padrao 138,87 263,38 25,24 36,55 0,30
Variancia da amostra 19283,23 69365,96 636,89 1328,63 0,09
Curtose 0,39 0,31 0,53 0,60 7,56
Assimetria 1,20 1,16 1,50 1,31 2,98
Valor Critico para 31,41 31,41 3141 31,41 31,41
Distribuicio %>
Valor Ca'c‘;'zado parao 361313 5669,35 666,21 872,53 19,00
p-valor 0,0000 0,0000 0,0000  0,0000 0,5218
R? 0,7776 0,8322 0,7061 0,7729 0,0106
r 0,8818 0,9123 0,8403 0,8791 0,1027

Fonte: Autores.

A média e a mediana fornecem
informacdes sobre a posicdo dos dados em
relacdo aos valores centrais (medidas de
posicao). O erro padréo, o desvio padrdo e a
variancia da amostra possibilitam a
compreensdo da variagdo dos dados ao
longo da série temporal (medidas de
dispersdo). A curtose e a assimetria indicam
o formato da dispersdo. O achatamento das
distribuicoes pode ter dois
comportamentos: quanto mais positivo o
valor, maior o comportamento leptocdrtico
— concentrado; quanto mais negativo, mais
platicustica — achatada. O deslocamento dos
dados em relacdo a média também traz
informagdes importantes: quando a média é
maior que a mediana, 0s dados se
concentram a esquerda e, caso a relacao seja
oposta, a direita.

Com base na Tabela 1 foi possivel
observar que para as plataformas que
retnem mais trabalhos indexados, os

parametros de posicdo e dispersdo sao
proporcionais ao volume de dados. A
curtose para todos, exceto SciElo, possuem
um perfil mesocurtico, proximo a uma
distribuicdo gaussiana. A Scielo possui um
perfil leptocUtico. ObservacGes semelhantes
podem ser realizas para as demais palavras-
chave avaliadas.

A estatistica qui-quadrado (x?)
auxilia a compreender se a frequéncia
esperada € significativamente igual a
observada (hip6tese nula — Ho) ou se sdo
diferentes (hipotese alternativa — Hy). Essa
avaliacdo possui um valor critico para 5%
de significancia e 20 graus de liberdade
(ndmero de medidas menos um — k-1) de
31,41. Se o valor observado for inferior,
admitisse a Ho; se for superior, considera-se
Hi. Por meio das correlacdes linear (R?) e
de Pearson (r) pode-se compreender o
comportamento da tendéncia dos dados.
Dessa forma, para a plataforma
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Dimensions, observa-se um valor calculado
para 0 x2 de 3613,13, indicando que ha
diferenca significativa entre os valores
esperados e observados. As correlagdes R2
e r fornecem o indicio que essa diferenca se
deve ao crescimento dos valores. Logo,
compreende-se que o valor esperado ndo é
observado devido a um aumento acelerado
dos trabalhos indexados. Para a plataforma
SciElo, devido ao volume de dados, essa
diferenca ndo foi significativa e o
comportamento se repetiu para as demais
palavras-chave analisadas.

Analisando esses dados, nota-se que
existe uma tendéncia na associacao entre
um termo e seu possivel impacto nas
publicacOes globais. Essa é uma resposta de
grande valia para auxiliar no entendimento
de como a comunidade cientifica esta
lidando com a Kratom. Esse crescente
interesse supera a busca direcionada apenas
por informagdes  estruturais  dos
componentes da planta ou seus efeitos.
Observa-se que o interesse se estende as
implicacdes politicas e sociais da substancia
nas sociedades. Isso foi notado nos diversos
artigos presentes na literatura tratando
exclusivamente da percepcdo publica da
Kratom e de seus efeitos na salde e na
sociedade (GRUNDMANN, 2017;
RAMANATHAN; MCCURDY, 2020;
SINGH et al, 2017, 2020; SINGH;
NARAYANAN; VICKNASINGAM,
2016). Assim, compreende-se que 0S
trabalhos estdo cada vez  mais
interdisciplinares, discutindo a insercédo
global dessas substancias, 0s possiveis
efeitos terapéuticos ou recreativos. Além
disso, questdes que permeiam as NPS como
sua associacdo com fatalidades e/ou seu
risco toxicoldgico tém ganhado destaque.

Com base nos dados obtidos,
observa-se que o Google Scholar apresenta
um ponto de maximo no grafico para os
termos referentes aos alcaloides mais
estudados da Kratom. Nota-se uma vasta
gama de artigos relacionados com a
temaética de caracterizagédo dos
componentes da planta. Além disso, ha
links indexados de lojas online que vendem

REVISTA S

Glencia

produtos a base de Kratom, demonstrando a
facilidade de obtencdo dessas plantas. Ao
utilizar a ferramenta Google Trends foi
possivel caracterizar esse achado, pois
desde o periodo em que comecam a ser
indexados resultados (jan. 2004) até meados
de 2010 (jan. 2010) ha um aumento sutil no
interesse de buscas no Google sobre
Kratom. No entanto, a partir de jan. 2016,
ha um periodo de maior intensidade nas
buscas, com seu pico em setembro do
mesmo ano. Esse movimento pode ser
atribuido a publicacdo do 6rgdo regulador
americano DEA acerca da iminente adicdo
da Kratom a lista de substancias controladas
(DEA, 2016). Desde entdo é possivel
perceber que o interesse global no que tange
a pesquisas sobre Kratom tem se mantido
constante nos mais recentes anos (Figura
2).

Figura 2: Interesse ao longo do tempo no
termo Kratom em buscas do Google
assuntos relacionados mais pesquisados
junto a Kratom. Fonte: Autores por meio do
Google Trends (Kratom, 2004-2010)

Interesse em buscas pelo termo kratom de jan.
2004 a set. 2023

Numero debuscas

2004 2009 2014 2019 2024

Periodo

Fonte: Autores.

Com base na Figura 2, observa-se
um crescente interesse pela planta no
mundo, principalmente no fim da década de
2000. Entende-se que a maior discussao em
meios de comunicacdo acessiveis ao
publico comum levou a um fendmeno de
aumento da relevancia dessa planta em
relacdo ao uso recreativo. O maior interesse
encontrado com auxilio da ferramenta
Trends foi concentrado nos paises
Repablica Tcheca, Estados Unidos,
Canada, Eslovaquia e Indonésia.
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A busca por entender a correlacédo da
Kratom com seus alcaloides se justifica por
dar uma ideia sobre como esta a percepcéao
da comunidade cientifica acerca do que a
Kratom representa em termos
toxicolégicos, medicinais e quais seus
impactos sociais. Ao analisar essas
correlagbes observa-se que o interesse e
preocupacdes crescem com o passar dos
anos.

A 7-hidroximitraginina e seus
metabolitos apresentam também valor
similar, indicando que também existe uma
correlacdo positiva entre esses dois termos.
Isso indica, mais uma vez, que had um
aparente interesse crescente no
entendimento de como se d& a relacdo
desses metabolitos com o corpo humano.

3.2 PARTE Il. Kratom: um perigo real?

3.2.1 FITOTERAPICOS OU DROGAS
DE ABUSO?

Uma droga fitoterapica ou “herbal
drug” pode ser compreendida como
misturas quimicas complexas preparadas a
base de plantas e que possuem eficécia
limitada devido a baixa absor¢do via oral
(ATANASOQOV et al., 2021). Segundo a
Organizagdo Mundial da Saude, cerca de
60% da populacdo mundial dependem de
alguma forma de fitoterapicos e 80% fazem
uso para necessidades primarias de saude
(AHMAD KHAN; AHMAD, 2018).

Dentre esses fitoterapicos encontra-
se a Mitragynina speciosa Korth, uma
planta de clima tropical. O género
Mitragynina reune dez espécies, sendo
quatro provenientes do continente africano
e as demais do sul e sudeste asiatico. Sua
primeira descricdo ocorreu em 1839 pelo
boténico Pieter Willem Korthals (CITTI et
al., 2023).

Ha& relatos do uso das infusdes da
planta nos ultimos 150 anos, devido aos
seus diversos efeitos: estimulantes (na
forma purificada), analgésicos, relaxantes
(ao fazer consumo das folhas), para evitar a
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fadiga, entre outros (BROWN; LUND;
MURCH, 2017). Além disso, essa planta
tem ganhado destaque devido a utilizagéo
para o controle da abstinéncia do oOpio e
derivados (SINGH et al., 2017). Esses
efeitos sdo observados devido aos
alcaloides (mitraginina e 7-
hidroximitraginina — Figura 3) serem
agonistas parciais dos receptores p-opioide
(WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2022).

Figura 3: Estrutura quimica dos alcaloides
majoritarios da Mitragynina speciosa
(Korth.), sendo (A) mitraginina e (B) 7-
hidroximitraginina.

OCH,

OCH;

COOCH;

(A)

COOCH,
(B)
Fonte: Autores.
No entanto, 0S casos adversos
notificados indicam alteracdes

neuropsiquiatricas  (agitacdo, confusao,
alucinagédo dentre outras), cardiovasculares
(hipertenséo e taquicardia),
gastrointestinais e respiratorias (HASSAN
et al, 2013; WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2022).

Desse modo, em esséncia ela é
classificada como sendo uma substancia de
origem natural. Embora ndo exista um
consenso cientifico acerca da eficacia do
tratamento, ela continua a ser utilizada de
modo nédo regulado (CITTI et al., 2023;
SINGH et al., 2017, 2020; TANGUAY,
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2011) e seu consumo licito varia entre os
diferentes paises.

3.2.2 DEFINICOES LEGAIS

A Organizacdo Mundial da Saude
iniciou um processo de reavaliacdo da
Kratom em 2021 (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2022). Essa analise
indicou que ndo ha uma clara relacéo entre
as fatalidades e o uso de Kratom, bem como
ndo ha dados cientificos suficientes para
uma contraindicacdo. Apesar disso, ja
existem trabalhos voltados a justamente
identificar se ha ou ndo essa correlacéo por
meio da analise de fatalidades envolvendo
de alguma forma a Kratom (DOMINGO et
al., 2017; HUGHES, 2019; KUEHN, 2019).
Assim, a recomendacdo do Orgdo se
assemelha a feita aos opioides, ou seja, deve
ser considerada sob vigilancia nas nac6es
signatarias (CITTI et al., 2023).

A Kratom e seus constituintes
possuem diferentes restricdes em partes da
Europa, Asia, Oceania e nas Américas
(SINGH et al., 2017; SINGH;
NARAYANAN; VICKNASINGAM,
2016; VELTRI; GRUNDMANN, 2019).

De modo mais especifico, um dos
primeiros paises a implementar alguma
restricdo a Kratom foi a Malasia em 1952
(SINGH; NARAYANAN;
VICKNASINGAM, 2016). No Brasil, o
6rgdo responsavel por essa regulamentacao
¢ a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), por meio da Portaria
n° 344/1998. Essa divide as substancias que
necessitam de controle ou sdo proibidas em
seis listas (A-F), sendo que as Listas E (lista
de plantas que podem originar substancias
entorpecentes e/ou psicotropicas) e F (lista
das substancias de uso proscrito no Brasil)
sdo as de interesse deste trabalho. As
substancias que estiverem nominalmente
indicadas sdo penalmente puniveis ou
sofrem sancGes de acordo com a Lei
11.343/2006, conhecida como Lei de
Drogas (RODRIGUES; BRUNI, 2023;
SUPERIOR TRIBUNAL DE JUSTICA -
STJ, 2019). No entanto, em nenhuma dessas
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listas a Mitragyna speciosa Korth ou seus
componentes sdo descritos (ANVISA,
2023).

3.2.3NPS E A KRATOM

Entende-se que a Kratom € uma
substdncia com um histérico de uso
tradicional pelas populagbes nativas do
Sudeste asiatico. No entanto, a planta tem
passado recentemente por uma mudanca e
tem se tornado um instrumento de suporte,
isto é, tem sido utilizada em conjunto com
outras substancias a fim de potencializar os
efeitos daquelas. Dentre essas substancias,
as mais notdrias sdo opioides comerciais e
anfetaminas (HUGHES, 2019; OLSEN et
al., 2019; SCHIMMEL et al., 2019; SINGH
et al.,, 2017; SINGH; NARAYANAN;
VICKNASINGAM, 2016; ZWEIFEL;
BROWNE; LEVINE, 2021). Devido a isso,
a Kratom tem ganhado repercussao,
principalmente quando associada as Novas
Substancias Psicoativas. E necessario,
portanto, uma diferenciacdo entre elas é
necessaria, uma vez que as informacdes
sobre ambas tendem a se tornar confusas
nos meios de publicacgéo.

As Novas Substancias Psicoativas
(NPS, do inglés New Psychoactive
Substances), sdo entendidas, segundo o
Escritério das Nacgdes Unidas sobre Drogas
e Crime (UNODC, 2021) como:

[...] substancias de abuso, tanto em
forma pura quanto em mistura, que
ndo  sejam  controladas  pela
Convengdo Unica sobre
Entorpecentes de 1961 ou a
Convencdo sobre Substéncias
Psicotrdpicas de 1971, mas que ainda
assim apresentam um risco a saude
publica. (UNODC - what are NPS).
(tradugdo feita pelos autores)

Todavia, destaca-se que 0 termo
“nova” nao se refere necessariamente a uma
novidade ou inovagdo, mas pode estar
relacionado a substancias que se tornaram
acessiveis a populacdo em um contexto de
abuso, sob uma pretensa sensacdo de
seguranca. Também podem ser encontradas
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pelas denominagdes de “legal highs”, ou
“alucindgenos legais” (HULME, 2018;
SCHIFANO, 2018; SHAFI et al., 2020;
ZAPATA et al., 2021).

Ainda, de acordo com a UNODC, as
NPS podem ser classificadas como
canabinoides sintéticos, catinonas
sintéticas,  substancias  anadlogas a
fenciclidinas, feniletilaminas, piperazinas,
semelhantes ao fentanil, substancias a base
de plantas, entre outras (UNODC, 2020,
2021).

A comercializagdo desses produtos,
geralmente, faz wuso da falta de
especificidade e lacunas legais (LIN;
CHUANG; TSENG, 2023). Esse comércio,
muitas vezes, faz uso da ideia dessas
substancias serem de origens naturais ou de
outras drogas ja conhecidas, como € o caso
dos canabinoides sintéticos (DRESEN et
al., 2010; METTERNICH et al., 2020).

Desse modo, a Kratom néo se trata
de uma NPS. No entanto, apresenta
potencial para ser inserida nessa
classificacdo com possiveis alteracoes
estruturais (STOGNER, 2015). Nesse
cenario, tem crescido a preocupagdo com o
entendimento acerca da Kratom e de seus
metabolitos. As mudancas nas tendéncias
de consumo de seus usudrios e as brechas
legais ja existentes possibilitam que a
mitraginina ou 7-hidroximitraginina sejam
um problema para um futuro. Ademais, esse
consumo podera ser um problema de satde
publica como vem ocorrendo com o0s
opioides (BASILIERE; KERRIGAN, 2020;
CHAMBLEE, 2019; KAMBLE etal., 2019;
RAMANATHAN; MCCURDY, 2020;
TAKAYAMA et al., 2002).
Adicionalmente, recentes estudos tém
buscado  compreender  melhor  sua
toxicidade, uma vez que sdo crescentes 0S
nameros de incidentes envolvendo seu uso
acompanhado ou ndo de outras substancias
(CORKERY et al., 2019; DAMODARAN
et al., 2021; KUEHN, 2019; SMITH et al.,
2019). Por outro lado, os usuarios de
Kratom, em geral, a consideram uma
substancia menos perigosa que drogas
ilicitas tradicionais, visdo possivelmente
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influenciada também pelo uso medicinal
tradicional da planta. Além desse
posicionamento, fatores socioecondmicos
podem ter um importante papel no
entendimento dos usuérios sobre os riscos
associados ao seu consumo (HALIM et al.,
2021; SINGH et al., 2019; TANGUAY,
2011).

324 MEDIDAS PREVENTIVAS E
OCORRENCIAS NO TERRITORIO
NACIONAL

O controle de NPS enfrenta diversos
desafios. Um dos maiores se trata da
identificacdo e da catalogacdo dessas novas
substancias a fim de limitar sua propagacao
(UNITED NATIONS OFFICE ON
DRUGS AND CRIME - UNODC, 2020).
De modo mais especifico, 0 Observatério
Europeu da Droga e Toxicodependéncia
(OEDT) criou um sistema de alerta rapido
para notificar novas substancias que
adentrem o territorio europeu (WEST et al.,
2021). No Brasil também ha um sistema de
alerta, 0 SAR (Subsistema de Alerta Rapido
Sobre Drogas), que pode gerar alertas com
base nas observacBGes prévias realizadas
(BRASIL; MINISTERIO DA JUSTICA E
SEGURANCA PUBLICA, 2022).

No contexto internacional ha um
potencial  efeito  toxicolégico ainda
desconhecido associado ao uso combinado
da Kratom com outras substancias
(LYDECKER et al., 2016). E importante
ressaltar que h& wuma lacuna no
conhecimento sobre essa substancia no
contexto nacional, pois a Kratom esta
presente em uma das listas de substancias
identificadas em solo brasileiro no ano de
2020 (SAR, 2021), sendo essa a Unica
mencéo da planta em todos os informes.

Internacionalmente,  dentre  as
medidas j& aplicadas, duas ganham
destaque. A primeira foi proposta na
Tailandia e indicava, em 2021, a
descriminalizagdo da Kratom ao retira-la do
anexo de  substancias  controladas
(JAIMSUWAN;  VANAJAK,  2022;
PORAMET, 2021). A segunda, nos Estados
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Unidos tentou proibir a planta, mas retirou
a proposta devido a uma reacdo publica
adversa (CITTI et al., 2023). Desse modo
entende-se que esse é um topico de debate
antigo para algumas sociedades e
emergente para outras (MARTIN, 2015).

4, CONCLUSOES

H& um aumento no interesse da
comunidade cientifica na Kratom e em seus
alcaloides. Isso fica evidente pelo maior
nimero de artigos presentes nos altimos
anos, bem como o crescimento percentual
visto nas Ultimas décadas. Contudo, ha
ainda muito espago para novas pesquisas e
aplicacdes.

As analises estatisticas descritivas e
de correlacdo dos termos revelou que ha
uma tendéncia na busca integrada da
Kratom com seus metabdlitos. Além disso,
hd& o interesse em compreender 0s
potenciais riscos que representam a saude
humana. As bases de dados estudadas
auxiliaram no entendimento sobre como
essas substancias sao estudadas.

O uso centenario da planta no
oriente encontra um novo interesse
recreacional no ocidente e mais
informacGes  sdo  necessarias  para
acompanhar essas possibilidades. Ha
necessidade de esforcos adicionais para
auxiliar na identificacdo de substancias a
base de plantas, como o caso da Kratom e
de outros “herbal drugs”. Isso pode estar
atrelado ao aumento das colaboracGes
internacionais e no compartilhamento mais
eficiente de informacoes.

Esse estudo propiciou uma maior
compreensdo das motivagdes por tras do
crescente interesse cientifico e politico
sobre a Kratom, tanto no Ocidente quanto
no Oriente. Esse pode ser um primeiro
passo para auxiliar no planejamento
estratégico em como lidar com essa
substancia no contexto de forense nacional,
uma vez que essa planta e seus metabdlitos
ainda néo sdo controlados no Brasil.
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MATERIAL SUPLEMENTAR
Tabela MS1: Valores brutos obtidos para cada uma das bases de artigos indexados no periodo de janeiro de 2002 até dezembro de 2022.
Termo Base de pesquisa | 2002 | 2003 | 2005 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2015 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022 | Total
Dimensions 2 0 5 9 13 9 26 37 36 51 68 83 | 102 | 105 | 179 | 161 | 259 | 309 | 291 | 396 | 556 | 2697
Google Scholar 16 6 10 29 25 29 55 71 65 | 131 | 155 | 223 | 235 | 251 | 302 | 355 | 539 | 753 | 515 | 692 | 859 | 5316
Kratom Scopus 0 0 1 1 0 2 3 6 6 12 6 10 11 13 10 19 36 58 66 75 70 405
Capes 0 0 1 3 2 5 5 9 9 18 11 15 16 25 35 37 69 80 77 | 102 | 118 | 637
SciElo 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 2
Dimensions 0 0 0 0 1 1 6 9 3 10 15 15 31 29 55 55 55 85 65 67 70 572
Google Scholar 1 0 0 0 2 0 2 3 3 20 15 22 37 35 50 56 69 78 75 65 | 101 | 634
Kratom AND fatalities Scopus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 3 0 1 2 2 0 1 2 5 5 2 0 23
Capes 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2 2 2 3 3 7 8 9 5 2 43
SciElo 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Dimensions 9 7 5 1 6 13 22 31 50 59 57 72 79 85 | 115 | 126 | 172 | 213 | 209 | 270 | 283 | 1894
Google Scholar 15 11 10 23 19 26 35 53 61 79 77 | 131 | 128 | 155 | 160 | 197 | 258 | 295 | 315 | 513 | 565 | 3126
Mitragynine Scopus 5 0 2 2 2 5 5 7 7 23 13 19 18 20 12 19 25 38 56 60 50 388
Capes 5 2 2 6 2 7 8 12 6 26 15 22 20 20 23 25 36 56 55 65 71 484
SciElo 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1
Dimensions 3 1 2 7 2 5 6 8 10 15 16 16 17 21 27 58 59 85 80 | 100 | 99 637
) ) Google Scholar 5 2 3 7 7 5 10 3 20 22 30 31 51 34 55 65 79 | 109 | 118 | 150 | 165 | 971
ﬁ;ﬂ?fxyy"é?ﬁrﬁg@ﬁ’.ﬁe Scopus 1 0 1 1 1 0 2 2 0 1 2 0 5 3 5 2 6 12 | 25 | 10 | 13 92
Capes 1 2 2 1 0 7 2 2 0 3 2 2 5 3 5 5 7 15 25 15 29 133
SciElo 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Dimensions 3 1 2 8 5 10 7 11 12 19 21 17 22 21 28 59 53 88 83 | 105 | 101 | 676
Google Scholar 5 2 5 9 8 7 15 12 22 27 51 32 55 34 57 66 83 | 111 | 122 | 158 | 171 | 1052
7- Hydroxymitragynine Scopus 1 0 1 2 2 0 2 2 0 3 1 5 3 5 2 6 13 25 12 13 99
Capes 1 2 2 2 5 1 1 1 0 3 5 5 5 3 5 5 7 17 26 15 34 145
SciElo 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Dimensions 0 0 0 3 1 5 5 6 6 1 10 12 10 15 16 25 32 58 55 73 60 403
) ) Google Scholar 1 1 1 1 2 0 6 2 7 8 15 11 15 15 15 20 31 55 56 71 83 416
& ?ﬂg’%’g;ggﬂi’:'”e Scopus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 1 1 0 1 5 6 5 5 2
Capes 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 2 5 9 5 6 29
SciElo 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Fonte: Autores
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Tabela MS2: Analise estatistica descritiva para a palavra-chave “Kratom AND
fatalities” nas diferentes plataformas de indexacao de artigos.

Base de pesquisa Dimensions  Google Scholar  Scopus Capes SciElo
Média 27,24 30,19 1,10 2,05 -
Mediana 15 20 0 0 -
Erro padréo 6,13 7,00 0,33 0,62 -
Desvio padrao 28,09 32,06 1,60 2,83 -
Variancia da amostra 788,89 1028,06 2,26 8,00 -
Curtose -0,88 -0,60 1,20 1,26 -
Assimetria 0,77 0,79 1,39 1,58 -
Valor Critico para 31,41 31,41 3141 3141 31,41
Distribuicao %>
Valor Ca'c‘;',ado parac 617,29 699,60 4730 80,56 -
p-valor 0,0000 0,0000 0,0005  0,0000 -
R2 0,8553 0,8752 0,3526  0,5899 -
r 0,9248 0,9355 0,5938  0,7680 -

Fonte: Autores

Tabela MS3: Andlise estatistica descritiva para a palavra-chave “Mitragynine” nas
diferentes plataformas de indexacdo de artigos.

Base de pesquisa Dimensions  Google Scholar  Scopus Capes SciElo
Média 90,19 148,86 18,48 23,05 0,05
Mediana 59 79 13 20 0
Erro padréo 19,60 29,91 3,78 5,55 0,06
Desvio padréo 89,81 137,05 17,34 20,81 0,22
Variancia da amostra 8065,36 18780,83 300,39 534,06 0,06
Curtose -0,12 0,40 0,56 0,51 21,00
Assimetria 1,03 1,14 1,17 1,15 5,58
Valor Critico para 31,41 31,41 3141 3141 31,41
Distribuicio %>
Valor Ca'“;('f‘do parao 4770,80 3451,61 357,72 402,35 20,00
p-valor 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,4579
R? 0,7830 0,7830 0,7572 0,8032 0,0011
r 0,9280 0,8849 0,8702 0,8962 0,0336

Fonte: Autores
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Tabela MS4: Analise estatistica descritiva para a palavra-chave “Mitragynine AND 7-
Hydroxymitragynine” nas diferentes plataformas de indexacgdo de artigos.

Base de pesquisa Dimensions  Google Scholar  Scopus Capes SciElo
Média 30,33 46,24 4,38 6,33 -
Mediana 16 30 2 3 -
Erro padréo 7,32 10,79 1,30 1,75 -
Desvio padréo 34,54 59,53 5,96 7,98 -
Variancia da amostra 1125,56 2553,56 35,53 63,72 -
Curtose 0,16 0,58 5,15 3,23 -
Assimetria 1,26 1,28 2,17 1,96 -
Valor Critico para 31,41 31,41 3141 3141 31,41
Distribuicao %>
Valor Ca'c‘;'zado Parao 77264 1102,42 17141 203,79 -
p-valor 0,0000 0,0000 0,0000  0,0000 -
R2 0,7789 0,8120 0,5115  0,5424 -
r 0,8826 0,9011 0,7152  0,7365 -

Fonte: Autores

Tabela MS5: Andlise estatistica descritiva para a palavra-chave “7-
Hydroxymitragynine” nas diferentes plataformas de indexacdo de artigos.

Base de pesquisa Dimensions  Google Scholar  Scopus Capes SciElo
Média 32,19 50,10 4,71 6,90 -
Mediana 19 32 2 5 -
Erro padréo 7,53 11,02 1,32 1,91 -
Desvio padrao 35,04 50,51 6,04 8,73 -
Variancia da amostra 1158,66 2551,56 36,53 76,13 -
Curtose 0,13 0,66 5,36 3,98 -
Assimetria 1,24 1,28 2,06 2,12 -
Valor Critico para 31,41 31,41 3141 3141 31,41
Distribuicao %>
Valor Ca'C‘)‘('zado parao 73641 1056,45 162,97 222,34 -
p-valor 0,0000 0,0000 0,0000  0,0000 -
R2 0,7802 0,8160 0,5231  0,5381 -
r 0,8833 0,9033 0,7232  0,7336 -

Fonte: Autores
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Tabela MS6: Anélise estatistica descritiva para a palavra-chave “7-
Hydroxymitragynine AND metabolite” nas diferentes plataformas de indexagdo de

artigos.
Base de pesquisa Dimensions  Google Scholar  Scopus Capes SciElo
Média 19,19 19,81 1,24 1,38 -
Mediana 10 11 0 0 -
Erro padréo 5,80 5,30 0,39 0,56 -
Desvio padréo 21,99 25,29 1,79 2,52 -
Variancia da amostra 583,36 590,19 3,19 6,34 -
Curtose 0,79 1,69 1,86 3,57 -
Assimetria 1,39 1,61 1,71 2,04 -
Valor Critico para 31,41 31,41 3141 3141 31,41
Distribuicao %>
Valor Ca'c‘;'zado Parao 53731 625,62 6769 96,28 -
p-valor 0,0000 0,0000 0,0000  0,0000 -
R2 0,7473 0,5157 0,5157  0,5157 -
r 0,8644 0,7590 0,7181  0,7181 -

Fonte: Autores



