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USO DE HYPERICUM PERFORATUM L. NA TERAPEUTICA
ANTIDEPRESSIVA: UMA REVISAO DE LITERATURA
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INTRODUCAO

A depressdo € uma doenca psiquiatrica cronica que atualmente acomete grande parte
da populagédo, ocasionando risco de vida, sendo gerada pela produgdo deficiente da
monoaminas (serotonina, noradrenalina e dopamina) e anomalias enddcrinas como excesso de
cortisol, alteracdo de citocinas e na modulacdio GABAérgica (ANDREATINI, 2000;
RABELO et al., 2015).

Um dos motivos que pode ocasionar essas alteracdes envolve o uso de medicamentos,
como por exemplo, as anfetaminas, doencgas que provocam alteracGes bioquimicas no cérebro,
fatores genéticos e fatores externos — estresse — consumo de drogas licitas e ilicitas. Dentre 0s
principais sintomas estdo: tristeza profunda e persistente, alteracGes no peso (perda ou ganho),
pensamento suicidas, dentre outros (SAKI et al.,, 2014; LEE e BAE, 2017; RABIEI e
RABIEI, 2017).

O diagnostico é realizado pelo psiquiatra através das analises dos sintomas e do
historico de vida e o quadro clinico pode variar de uma pessoa para outra podendo apresentar-
se de forma leve, moderada ou grave. O tempo de tratamento também pode variar, em alguns
casos sendo necessario para toda vida, a fim de controlar os sintomas e evitar recaidas. Os
medicamentos utilizados no tratamento — fluoxetina, amitriptilina, tranilcipromina -
geralmente provocam efeitos colaterais como boca seca, impoténcia sexual, cefaléia, dentre
outros (DINIZ et al., 2007; LEE e BAE, 2017; RABIEI e RABIEI, 2017).

Atualmente diversos estudos estdo sendo realizados visando o desenvolvimento de
novos farmacos com efeitos antidepressivos, que apresentem efetividade e seguranca durante
o tratamento e menores efeitos colaterais. (ANDREATINI, 2000). As pesquisas com plantas
medicinais vém se mostrando cada vez mais promissoras por apresentarem em suas diversas
partes compostos quimicos que possuem acdo terapéutica no organismo e possuirem baixo

custo. (NUNES, 2018). Estas substancias (também conhecidas como metabolitos secundarios
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ou produtos naturais) sdo sintetizadas e armazenadas durante o desenvolvimento da planta,

uma vez que no auge de seu ciclo vegetativo, as mesmas sintetizam estes compostos que
apresentam efetivamente acéo biologica in vitro e in vivo. Dados na literatura enfatizam que
0s compostos da planta Hypericum perforatum L. apresentam acéo tanto no organismo como
no comportamento, modificando o humor e as sensacfes de quem faz o uso desta (LEE e
BAE, 2017).

O Hypericum perforatum L., pertencente a familia Hypericacea e popularmente
conhecido como erva de S&o Jodo, vem sendo utilizada no tratamento de diversas patologias,
dentre elas a depressdo leve a moderada, demonstrando-se tdo eficaz quanto os medicamentos
convencionais, com menor efeito colateral (ARCKEN, 2000). Em sua composi¢do quimica,
estd presente o grupo antraquinonas/naftodiantronas e floroglucinol, hypericina, pseudo-
hypericina e flavondides como compostos biologicamente ativos. (DINIZ et al., 2007;
ALVES et al., 2014).

Diante do exposto, o presente estudo possui como objetivo analisar as acdes
antidepressivas da erva de Sdo Jodo, enfatizando os mecanismos de acdo dos principais

metabolitos da planta bem como descrever sua toxicidade e efeitos colaterais.

METODOLOGIA (OU MATERIAIS E METODOS)

O presente trabalho foi realizado a partir de uma revisdo de literatura cientifica do
tema discutido utilizando descritores como: 1) Plantas medicinais, 2) Produtos naturais, 3)
Hypericum perforatum, 4) Depressdo, 5) Terapéutica. Os artigos pesquisados estavam
indexados em bases de dados do Google Académico, Scielo e PubMed, sendo em sua maioria
entre 0s anos de 2016 a 2019, tanto na lingua portuguesa guanto inglesa. A selecdo dos artigos
se baseou nos seguintes critérios: artigos com palavras-chave no titulo, ano da publicacdo de

artigo, resumo ou texto integral.

RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com os dados demonstrados na literatura foi possivel observa que a erva de
S&o Jodo (Hypericum perforatum L.) é rica em produtos naturais com capacidade de reverter
0 processo depressivo em modelos experimentais in vitro e in vivo e em estudos clinicos
realizados em humanos (GUAN e LIU, 2016; KOTSIOU et al.,, 2016). Todavia estes
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metabolitos secundarios ndo demonstram uma eficaz acdo farmacologica isolados, mas

precisam ser caracterizados juntos no extrato da planta para que os mesmos tenham acao
sinérgica no organismo e desempenhem sua atividade biologica (RAHIMI e KIANI, 2016).

Os referidos constituintes bioativos sdo: a hypericina e a pseudohypericina
(naftodiantronas), o campferol, a rutina, a quercetina e o hyperosideo (flavonoides), a
hyperforina e a adiperforina (acilfloroglucinois); os mesmos sdo extraidos com preparos
hidroalcodlicos e purificados por cromatografia (VAZZANA et al., 2014). A classe das
naftodiantronas promove um especifico efeito colateral da erva de S&do Jodo -
fotossensibilidade; a classe dos flavondides tem um alto poder antioxidante e neuroprotetor;
os acilfloroglucinois apresentam carater farmacoldgico de inibir a recaptacdo de monoaminas
juntamente com as naftodiantronas (TIAN et al.,, 2014; WOLFLE et al., 2014,
SHIVASTAVA e DWIVEDI, 2015; NUNES, 2018).

O mecanismo de acdo dos compostos ndo se limita em agir apenas na inibicdo da
captacdo de serotonina, dopamina e noradrenalina na fenda sinéptica neuronal, mas também
no bloqueio do GABA nao se ligando em receptores GABAA e GABAg, aumento do namero
de receptores 5-HT. de serotonina no cortex frontal do cérebro e também a inibicdo das
enzimas monoamina oxidase (MAO) e catecol O-metil transferase (COMT) ndo havendo a
degradacdo das monoaminas excitatérias do SNC (ALVES et al., 2014; SHIVASTAVA e
DWIVEDI, 2015). Portanto, as naftodiantronas e os acilfloroglucinois — em particular a
hypericina e a hyperforina — agem também na inibicdo de recaptacdo de L-glutamato e os
flavonoides agem no sequestro de radicais livres combatendo as espécies reativas de oxigénio
e nitrogénio, radicais estes advindos das vias enddgenas do NO e NADPH-oxidase, sendo
considerados potentes antioxidantes e verdadeiros neuroprotetores (CACCIA e GOBBI, 2011,
OLIVEIRA et al., 2016).

Ainda pode-se inferir que os metabdlitos da referida planta — principalmente as
naftodiantronas e os acilfloroglucinois — demonstram interacdes com outros farmacos das
mais diversas classes e com a superfamilia de enzimas do citocromo P450, promovendo a
indugcdo e/ou inibicdo destas enzimas e alterando as caracteristicas farmacocinéticas bem
como farmacodinamicas dos farmacos em questdo (APAYDIN et al., 2016; OLIVEIRA et al.,
2016; CHRUBASIK-HAUSMANN et al., 2018).

Portanto, por se tratar de uma planta que é comercializada como medicamento
fitoterapico — utilizando todo o seu extrato — necessita de um padrdo de qualidade reconhecido

pela ANVISA. E mesmo sendo um produto natural, sua toxicidade pode ser notada caso haja
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mau uso do mesmo, visto que a planta se encontra catalogada no quadro de reagbes de

toxicidade intrinsecas do tipo A, que sdo aquelas relacionadas a acdo farmacolégica do
fitoterapico onde estas sdo de carater previsivel ou de interagdes com outros farmacos
(CAMPOS et al., 2016; FURTADO, 2017).

CONSIDERACOES FINAIS

Mediante os dados analisados, pode-se concluir que a planta medicinal Hypericum
perforatum L. conhecida popularmente como erva de S&o Jodo apresenta compostos bioativos
de carater antidepressor do SNC, agindo pelas vias da MAO e COMT bem como impedindo a
recaptacdo das monoaminas (serotonina, dopamina, noradrenalina) pelo neurbnio pré-
sinaptico, fazendo com que as mesmas estejam disponiveis na fenda sinaptica para acdo no
neurbnio pds-sindptico e também impedindo as acbes do GABA nos seus receptores.

Pode-se ainda elucidar que a planta estudada apresenta compostos de carater
antioxidante e neuroprotetor e que a mesma € usada em casos de depressdo leve ou ligeira a
moderada, podendo apresentar como efeito colateral a fotossensibilidade e ainda interagir
com as enzimas microssomais e com outros farmacos, salientando que, mesmo sendo um

produto natural, seu uso indevido pode ocasionar riscos a satde de quem faz uso.

Palavras-chave: Plantas medicinais, Erva de S&do Jodo, Transtornos mentais,

Psicofarmacologia, Farmécia.
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