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APRESENTACAO

A obra “Ciéncias farmacéuticas integrada ao processo de cuidado em saude 3 e 4”
que tem como foco principal a apresentacao de trabalhos cientificos diversos que compde
seus 30 capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas e Ciéncias da Salde. A obra
abordara de forma interdisciplinar trabalhos originais, relatos de caso ou de experiéncia e
revisbes com tematicas nas diversas areas de atuacdo do profissional Farmacéutico nos
diferentes niveis de atencéo a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi o0 aspecto relacionado a atengéo e assisténcia farmacéutica,
produtos naturais e fitoterapicos, automedicacdo, saude publica, entre outras éareas.
Estudos com este perfil podem nortear novas pesquisas na grande area das Ciéncias
Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes sé@o, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas, apresentando artigos que apresentam
estratégias, abordagens e experiéncias com dados de regibes especificas do pais, o que
€ muito relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Ciéncias farmacéuticas integrada ao processo de cuidado em
saude 3 e 4” apresenta resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma qualificada
desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa e didatica.
Sabemos o quéo importante é a divulgagéo cientifica, por isso evidenciamos também a
estrutura da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para
estes pesquisadores exporem e divulguem seus resultados. Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: Introducédo: A utilizagcdo de
plantas medicinais para a cura, prevengao e
tratamento é uma das formas que acompanha o
desenvolvimento humano desde a antiguidade.
Além das plantas terem efeitos antioxidantes,
antifingicos, ansioliticos e cicatrizantes, pode
ser utilizada para o tratamento de doencas
que causam transtornos psiquicos. Segundo a
OMS a depressao vem afetando a populagéo
mundial se tornando um grande problema para
a saude publica, caracterizada por tristeza, baixa
estima, fadiga, falta de sono e pensamentos
recorrentes sobre a morte. Muitas das vezes,
medicamentos sintéticos e convencionais sao
prescritos, porém causando muitos efeitos
adversos. A Hypericum Perforatum L, conhecida
popularmente como erva-de-séo-jodo, € um dos
fitoterapicos com acdo antidepressiva que vem
se destacando diante os resultados positivos nos
casos de depressao leve e moderada. Materiais
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e métodos: Foram coletados ensaios clinicos e
meta-analises nas bases de dados PUBMED e
SCIELO, utilizando descritores como “depressao”,
“Hypericum perforatum”, “ISRS”, “citalopram”,
“fluoxetina”, “sertralina” e “placebo”, com intuito
de comprovar a eficacia e seguranga do uso do
extrato do Hypericum perforatum L. Resultados
esperados: O extrato de Hypericum perforatum
tem eficacia comprovada no tratamento de
transtornos depressivos com diagnésticos leves
e moderados, utilizando diariamente 900mg uma
vez ao dia, ou 300mg trés vezes ao dia. Vale
ressaltar a importancia de um profissional da
saude para o acompanhamento do tratamento.
PALAVRAS-CHAVE: Depressdo, Hypericum
Perforatum, eficacia, transtornos psiquicos.

THE USE OF Hypericum perforatum
L. IN THE TRATAMENT OF MILD TO
MODERATE DEPRESSION

ABSTRACT: Introduction: The use of medicinal
plants for cure, prevention and treatment is
one of the ways that accompanies human
development since antiquity. In addition to plants
having antioxidant, antifungal, anxiolytic and
healing effects, it can be used for the treatment of
diseases that cause psychic disorders. According
to the WHO, depression has been affecting the
world’s population becoming a major public health
problem, characterized by sadness, low esteem,
fatigue, lack of sleep and recurrent thoughts
about death. Often, synthetic and conventional
medications are prescribed, but causing many
adverse effects. Hypericum Perforatum L,
popularly known as St. John’s Wort, is one of the
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herbal medicines with antidepressant action that has been highlighted in the face of positive
results in cases of mild and moderate depression. Materials and methods: Clinical trials
and meta-analyses were collected in pubmed and SCIELO databases, using descriptors

such as “depression”, “Hypericum perforatum”, “SRIs”, “citalopram”, “fluoxetine”, “sertraline”
and “placebo”, in order to prove the efficacy and safety of the use of Hypericum perforatum
L extract. Expected results: Hypericum perforatum extract has proven efficacy in treating
depressive disorders with mild and moderate diagnoses, using 900mg daily once daily, or
300mg three times a day. It is worth emphasizing the importance of a health professional for
the follow-up of treatment.

KEYWORDS: Depression , Hypericum Perforatum, efficacy, psychic disorders.

INTRODUCAO

Alteragcdes mentais, comportamentais e mudancas de humor sdo caracteristicas
de transtornos psiquicos, sentimentos de tristeza, culpa, frustracéo e outras adversidades
podem desencadear a depressdo. Segundo dados da Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), essa patologia atinge mais de 300 milhdes de pessoas no mundo interferindo na
vida social e pessoal, podendo levar uma critica condi¢cdo de saude. (FEITOSA; BOHRY;
MACHADO, 2011). A depresséo representa um sério problema de salde publica, segundo
dados levantados pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), a depresséao
chega a atingir 7,8 milhdes de brasileiros sendo a maior incidéncia em mulheres com baixo
nivel econémico e desempregadas (CUNHA; BASTOS; DEL DUCA, 2012).

Plantas medicinais e medicamentos fitoterapicos para a cura da saude vem sendo
utilizado de uma maneira muito recorrente nos Ultimos anos, principalmente com o acumulo
de conhecimentos da agédo dos vegetais por varios grupos étnicos, vinculados a estudos
cientificos aprofundados. Podemos citar como exemplo a Valeriana officinalis, Melissa
officinalis e a Passiflora incarnata, que podem apresentar efeitos neuro farmacolégicos
(ALMEIDA, et al.,2013).

Atualmente, com o aumento significativo de prescricbes de medicamentos para
o tratamento de doencas psiquicas, a Hypericum Perforatum L. tem se destacado pelos
seus bons resultados no tratamento de depresséo leve a moderada, comparadas as de
medicamentos sintéticos, e deve ser uma alternativa diferenciada e favoravel ao paciente,
deve ser administrado da forma correta e da maneira que a Anvisa determina diante todas
as regulamentacgdes (OLIVEIRA, DALLA COSTA, 2004).

Desta forma, o presente trabalho apresenta aspectos farmacologicos da
Hypericum perforatum, discutindo sobre questdes farmacocinéticas e farmacodinamicas
que corroboram para o uso expressivo da erva-de-sdo-jodo e apresenta ainda estudos
clinicos que demostram a eficacia, riscos e beneficios do tratamento para depressao leve

e moderada.
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REVISAO DE LITERATURA

Depressao e suas causas segundo a organizacao mundial da satde

A salde mental de uma pessoa pode ser avaliada pela maneira de como se reage
as situagdes do cotidiano, de como é organizado emocoes, desejos e planos, 0s quais
séo inclusos a capacidade do individuo conseguir ter um equilibrio em suas atividades.A
depresséo se define por um transtorno psicologico que pode provocar alteragdes mentais,
corporais e mudancgas de humor (FEITOSA; BOHRY; MACHADO, 2011).

Segundo dados da Organiza¢do Mundial da Satude (OMS), a depresséo é considerada
um transtorno comum, que interfere na vida social de mais de 300 milhdes de pessoas no
mundo. E uma condigdo que interfere nos desafios do cotidiano, e quando observada em
longa duragéo e com intensidade moderada ou grave, esse transtorno psiquico pode se
tornar uma critica condi¢do de salde, podendo afetar um grande sofrimento e disfungéo na
escola, no trabalho e principalmente no meio familiar. Nos casos mais graves, a depresséao
pode levar ao suicidio (HARTMANN, MENDOZA-SASS e CESA, 2017).

O diagnostico desse transtorno psiquico baseia-se na identificagdo dos sinais
e sintomas e nos critérios clinicos descritos no Manual Diagnostico e Estatistico de
Transtornos Mentais (DSM-5). Questbes fechadas especificas ajudam a determinar se os
pacientes possuem os sintomas exigidos na DSM-5 para fechar o diagnéstico de depressao.
A analise da depressao é realizada mediante uma entrevista clinica, através de queixas e
escutas relatadas por pacientes e seus familiares, é desenvolvido uma investigagao sobre
a histéria do paciente, onde s&o elucidados os principais sintomas a frequéncia e a duragéo
(CABRAL et al., 2015) O DSM-5 estipula nove critérios, presentes no quadro 1, dos quais se
houver cinco dos seguintes sintomas presentes durante o periodo de duas semanas pode-
se concluir o diagnéstico de transtorno depressivo, em obrigatoriedade um dos sintomas
deve ser humor deprimido e/ou perda de interesse ou prazer (AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION, 2014).

1. Na maior parte do dia, ou quase todos os dias, 0 humor € depressivo (p. ex, sente-se tristeza,
sem esperancga ou vazio) ou por observagao feita por outras pessoas.

2. Diminuicdo do interesse ou prazer em todas as atividades na maior parte do tempo (relato feito
por outras pessoas)

3. Ganho ou perda significativa de peso (p. ex, uma alterag@o de 5% ou mais no peso corporal em
um més), aumento ou redugéo do apetite todos os dias

4. Hipersonia ou insbnia quase todos os dias

5. Retardo ou agitacéo psicomotora quase todos os dias (relatado por outras pessoas).

6. Fadiga ou falta de energia.

7. Sentimento de culpa excessiva ou inutilidade.

Ciéncias farmacéuticas integrada ao processo de cuidado em saude 4 Capitulo 9



8. Perda de capacidade de pensar ou de se concentrar.

9. Pensamento de morte, pensamentos suicidas recorrentes, uma tentativa ou um plano especifico
para cometer suicidios.

Quadro 01. Critérios utilizados para o diagnéstico do estado depressivo segundo a DSM-5.
Fonte: AMERICA PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014

Alémdos critérios acima avaliados por psiquiatras e por psicélogos, para o fechamento
do diagnostico deve ser feitos exames de hemograma completo, eletrélitos, niveis de
horménio tireoestimulante (TSH), vitamina B12 e folato, para descartar enfermidades
fisicas que provocam a depresséo. O hipotireodismos frequentemente provoca sintomas
de depressao e € comumente diagnosticado entre os idosos. A doenga de Parkinson,
manifesta sintomas que podem facilmente ser confundidas com a depresséao (perda de
energia, falta de expressividade e pobreza de movimentos). O exame neurolégico completo
também é necessério para fechar um diagnéstico correto (BERGFELD et al., 2016)

Apds o prévio diagnostico de transtorno afetivo do tipo depressivo, é utilizado a
Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton (HAM-D), essa escala serve para a
identificagdo da gravidade dos sintomas depressivos, € composta por 21 itens que ajudam
a classificar o quadro depressivo. No quadro 2, serd apresentado a escala de HAM-D
(MORENO Ra, MORENO Dh et al., 1998).

ESCALA DE HAMILTON AVALIAGAO DA DEPRESSAO (HAM-D 21 itens)

1 HUMOR DEPRIMIDO

0. Ausente;

1. Sentimentos relatados apenas ao ser perguntado;

2. Sentimentos relatados espontaneamente, com palavras;

3. Comunica os sentimentos com expressao facial, postura, voz e tendéncia ao choro;
4. Sentimentos deduzidos da comunicagéo verbal e ndo verbal do paciente.

2 SENTIMENTOS DE CULPA

0. Ausentes;

1. Autorrecriminacgédo; sente que decepcionou 0s outros;

2. Ideias de culpa ou ruminagéo sobre erros passados ou mas agoes;

3. A doenca atual & um castigo. Delirio de culpa;

4. Ouve vozes de acusacéo ou denuncia e/ou tem alucinagdes visuais ameagadoras.

3 suICIiDIO

0. Ausente;

1. Sente que a vida néo vale a pena;

2. Desejaria estar morto; pensa na possibilidade de sua morte;
3. Ideias ou gestos suicidas;

4, Tentativa de suicidio (qualquer tentativa séria).

4 INSONIA INICIAL

0. Sem dificuldade;

1. Tem alguma dificuldade ocasional, isto €, mais de meia hora;
2. Queixa de dificuldade para conciliar todas as noites.
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5 INSONIA INTERMEDIARIA
0. Sem dificuldade;
1. Queixa-se de inquietude e perturbagéo durante a noite;
2. Acorda a noite; qualquer saida da cama (exceto para urinar).

6 INSONIA TARDIA
0. Sem dificuldade;
1. Acorda de madrugada, mas volta a dormir;
2. Incapaz de voltar a conciliar o sono ao deixar a cama

7 TRABALHOS E ATIVIDADES
0. Sem dificuldade;
1. Pensamento/sentimento de incapacidade, fadiga, fraqueza relacionada as atividades;
trabalho ou passatempos;
2. Perda de interesse por atividades (passatempos, trabalho) — quer diretamente relatada
pelo paciente, ou indiretamente, por desatencéo, indecisdo e vacilagdo (sente que precisa se
esforcar para o trabalho ou atividades);
3. Diminuigdo do tempo gasto em atividades ou queda da produtividade. No hospital, marcar
3 se o paciente passa menos de 3h em atividades externas (passatempos ou trabalho
hospitalar);
4. Parou de trabalhar devido a doenca atual. No hospital, marcar 4 se o paciente nao se
ocupar de outras atividades além de pequenas tarefas do leito, ou for incapaz de realiza- las
sem auxilio

8 RETARDO
0. Pensamento e fala normais;
1. Leve retardo durante a entrevista;
2. Retardo ébvio a entrevista;
3. Estupor completo

9 AGITACAO
0. Nenhuma;
1. Brinca com as méos ou com os cabelos etc;
2. Troce as maos, roi as unhas, puxa os cabelos, morde os labios.

10 ANSIEDADE PSIQUICA
0. Sem ansiedade;
1. Tensao e irritabilidade subjetivas;
2. Preocupacéo com trivialidades;
3. Atitude apreensiva aparente no rosto ou fala;
4. Medos expressos sem serem inquiridos

11 ANSIEDADE SOMATICA (sintomas fisiol6gicos de ansiedade: boca seca, flatuléncia,
indigestao, diarreia, colicas, eructacoes; palpitacdes, cefaleia, hiperventilacdo, suspiros,
sudorese, frequéncia urinaria)
0. Ausente;
1. Leve;
2. Moderada;
3. Grave;
4. Incapacitante.

12 SINTOMAS SOMATICOS GASTROINTESTINAIS
0. Nenhum;
1. Perda do apetite, mas alimenta-se voluntariamente; sensagoes de peso no abdome;
2. Dificuldade de comer se néo insistirem. Solicita ou exige laxativos ou medicagdes para os
intestinos ou para sintomas digestivos

13 SINTOMAS SOMATICOS EM GERAL
0. Nenhum;
1. Peso nos membros, costas ou cabega. Dores nas costas, cefaleia, mialgia. Perda de
energia e cansaco;
2. Qualquer sintoma bem caracterizado e nitido, marcar 2

14 SINTOMAS GENITAIS (perda da libido, sintomas menstruais)
0. Ausentes;
1. Leves distarbios menstruais;
2. Intensos
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15 HIPOCONDRIA

0. Ausente;

1. Auto-observagao aumentada (com relagdo ao corpo);
2. Preocupacéo com a saude;

3. Queixas frequentes, pedidos de ajuda, etc;

4. |deias delirantes hipocondriacas

16 PERDA DE PESO (Marcar A ou B; A — pela historia; B — pela avaliagdo semanal do psiquiatra
responsavel)

A. 0. Sem perda de peso;

1. Provavel perda de peso da doenca atual;

2. Perda de peso definida

B. 0. Menos de 0,5kg de perda por semana;

1. Mais de 0,5kg de perda por semana;

2. Mais de 1kg de perda por semana

17 CONSCIENCIA DA DOENCA

0. Reconhece que esta deprimido e doente;

1. Reconhece a doenga, mas atribui-lhe a causa a mé alimentagéo, ao clima, ao excesso de
trabalho, a virus, necessidade de repouso;

2. Nega estar doente

18 VARIACAO DIURNA (se ha variagdo dos sintomas pela manha ou a noite; caso néo haja
variagdo, marcar 0)

0. Ausentes;

1. Leve;

2. Grave.

19 DESPERSONALIZACAO E DESREALIZACAO (Ideias niilistas, sensacdes de irrealidade)
0. Ausentes;

1. Leves;

2. Moderadas;

3. Graves;

4. Incapacitantes.

20 SINTOMAS PARANOIDES

0. Nenhum;

1. Desconfiancga;

2. ldeias de referéncia;

3. Delirio de referéncia e perseguicao.

21 SINTOMAS OBSESSIVOS E COMPULSIVOS
0. Nenhum;

1. Leves;

2. Graves.

Quadro 2. Escala de Avaliagdo de Depressao de Hamilton (HAM-D)
Fonte: ESCALA DE HAMILTON (HAM-D).

Ap6s o levantamento dos scores através da HAM-D, o diagnéstico do transtorno
depressivo é fechado, facilitando a determinagédo do tratamento adequado, sendo através
de suporte geral, psicoterapia ou tratamento com farmacos. Independente do tratamento,
deve haver o acompanhamento de um profissional da area da satde (MCLNTYRE Rs, LEE
Y, ZHOU Aj, et al., 2017).

Epidemiologia da depressao
A depressao representa um consideravel e crescente problema a saude publica

no Brasil. Segundo dados da OMS, a depressdo apresenta-se com potencial para
diminuir ou limitar as capacidades funcionais dos individuos, capacidade de gerenciar
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responsabilidades diarias e as relagdes sociais, podendo levar ao suicidio na sua forma
mais grave. E estimado que a depressdo acomete 350 milhdes de pessoas no mundo e
quase 1 milhdo de pessoas cometem suicidio. No Brasil, a depresséo € um problema de
saude publica, por apresentar alta prevaléncia da popula¢do chegando a 10%, apesar de
ser nUmeros altos, a depresséo ainda é sub diagnosticada, por isso, o individuo néo recebe
tratamento correto e adequado (FLECK et al, 2003).

Segundo pesquisas divulgadas pelo IBGE a depressdo diagnosticada por um
profissional de saude chega a atingir 7,8 milhdes de brasileiros, correspondente a 4,1%
da populagéo do pais e segundo a OMS, a prevaléncia de depresséo na rede de atencéo
primaria de saude é 10,4%, isolada ou interligada a um transtorno fisico. A depresséo esta
associada a certas caracteristicas sociais, como o baixo nivel econémico, o desemprego
e a baixa escolaridade. A prevaléncia na populagédo para transtornos depressivos tem
alcancado numeros entre 4% e 10%, sendo observada com mais frequéncia entre mulheres,
divorciadas ou que vivem sozinhas e comumente observada no final da 3° década da vida,
podendo ser diagnosticadas 20% no sexo feminino e 12% no sexo masculino (CUNHA;
BASTOS; DEL DUCA, 2012).

Fisiopatologia da depressao

A fisiopatologia do transtorno depressivo revela que ha uma reducdo de um grupo
de neurotransmissores, que se originam em nudcleos pequenos no tronco cerebral e
mesencéfalo, alguns deles sé&o a serotonina (5-HT), dopamina (DA), noradrenalina (XX),
norepinefrina (NE)., esse grupo é conhecido como sistema de monoaminas e junto com a
acetilcolina (ACh), exercem efeitos de modulagao e integracéo nas atividades corticais e na
regulacdo de atividades psicomotora, sono, apetite e humor (DREVETS, Wp. 2001).

Sado levantadas algumas hip6teses para o desenvolvimento da depressdo em
termos biolégicos, que constituem na diminuicdo dos neurotransmissores nas sinapses. A
serotonina e a noradrenalina sdo removidos das sinapses, por um processo de recaptacao
feito pelo neurbnio pré-sinaptico. Apés essa recaptagéo, esses neurotransmissores podem
ser destruidos dentro do neur6nio, pela acdo da enzima monoaminaoxidase (MAO), ou
armazenados em vesiculas para serem liberados novamente na fenda sinaptica. Nessa
hipbétese bioldgica, a parte afetada sdo os receptores dos neurotransmissores, resultando
na disfungdo da sensibilidade e na quantidade destes. A deficiéncia das monoaminas
resulta na hipersensibilidade dos receptores monoaminérgicos, diminuindo a sintese e a
liberagdo. (GODMAN e GILMAN, 2007).

Farmacos antidepressivos inibem essa acdo, através do aumento da
neurotransmissdo serotoninérgica no hipocampo, no qual atenua as consequéncias
comportamentais aliviando sintomas da depressao (CHAKI e FUKUMOTO, 2015; JOCA et
al., 2003).

Afalta de tratamento com antidepressivos, a recorréncia ou a persisténcia da doenca
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podem favorecer a diminuigéo do volume do hipocampo, o que pode explicar problemas de
memorias e outros sintomas interligados ao transtorno psiquicos (MANJI, Hk. 2001).

Tratamento convencional para depressao

O tratamento para o paciente diagnosticado com depressdo comumente utilizados
sd0 a psicoterapia, uso de farmacos e estimulagdo de neurotransmissores. Antes de
designar um tratamento ao individuo, deve ser compreendido as dimensodes bioldgicas,
sociais e psicolégicas, sendo assim, desenvolver um tratamento correto (BARROS e NETO,
2004; BECK e ALFORD, 2011).

O tratamento de depressdo mais conhecido e designado no meio profissional
€ baseado em esquemas farmacolégicos que atuam nos neurotransmissores como a
dopamina, noradrenalina e serotonina, que sdo substancias quimicas que regulam o humor
e as respostas emocionais. O principal foco dos antidepressivos é causar uma melhora
na sintomatologia do paciente, ja que os neurotransmissores estéo retraidos por conta da
doencga (AGUIAR, 2011).

A depresséo classificada como leve a moderada tem um tratamento farmacolégico
dividida em trés grandes grupos: Inibidores da Monoamina Oxidase (IMAO) — iproniazida,
amiflamina, fenelzina; Antidepressivos Triciclicos (ADT) — imipramina, amitriptilina,
nortriptilina e os Inibidores Seletivos da Recaptacado de Serotonina (ISRS) — fluoxetina,
venlafaxina e a sertralina. Apesar do avango tecnologico, desenvolvimento nessa area
e nas classes terapéuticas, profissionais ainda enfrentam dificuldades na prescricédo de
antidepressivos para pacientes com a doenca, ja que o uso de algumas medicagdes causa
muitos efeitos colaterais, que variam desde sedacgédo, tonturas, sonoléncia, nauseas,
sintomas anticolinérgicos, gerando insatisfacdo por parte do paciente podendo haver
possibilidade de abandono do tratamento terapéutico e até eventos mais graves como o
aumento da taxa de suicidio. (RODRIGUES; MENDONGCA; PAULA, 2006).

Metodos alternativos para o tratamento de depressséao

Profissionais da area médica vem optando por uma alternativa que seja eficaz,
com efeitos colaterais reduzidos e que possa ser utilizada com confianga e segurancga
no tratamento de depressao leve a moderada. Com o aumento do uso de fitoterapicos,
plantas medicinais vém sendo utilizadas com frequéncia em tratamentos de patologias
clinicas. A Valeriana officinalis, Melissa officinalis e a Passiflora incarnata séo fitoterapicos
que apresentam atividade neuro farmacolégica, prescritos no tratamento de insbnia e
ansiedade. Com atividade ansiolitica, efeito sedativo e calmante podemos citar a Piper
methysticum, conhecida como Kava Kava. Para o tratamento de quadros leves de insbnia
e ansiedade é indicado a Erythrina mulungu (mulungu), e para tratamento de quadro
depressivos considerados leve a moderado temos a Hypericum perforatum, conhecida
popularmente por erva-de-sdo-jodo, que ja vem sendo utilizada e com bons resultados
em varios paises como, Reino Unido, Austria, Argentina, Alemanha e Holanda. (PEREIRA
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SILVA; PEREIRA SILVA, 2018; MINISTERIO DA SAUDE, 2015.).
Hypericum perfortaum L. e seus beneficios

A erva-de-sdo-jodo, cientificamente conhecida como Hypericum perforatum L.,
€ pertencente a familia Hypericaceae, e € encontrada facilmente na América do Norte,
Europa, América do Sul, Australia, Nova Zelandia e Asia Oriental, & considerada uma planta
daninha nesses paises. As flores amarelas-douradas que séo utilizadas em fins medicinais
e devem ser colhidas logo ap6s o desabrochamento juntamente com suas folhas (RUSSO,
2014).

Figura 1 Hypericum perforatum L. Figura 2 Folha do Hypericum perforatum L.
Fonte: ALVES et at (2014). Fonte: SANTANA (2011).

O Hypericum perforatum é indicado para o tratamento de pacientes que sofrem
depressédo leve a moderadamente severas e desordens psiquicas acompanhadas de
ansiedade. Sua utilizagdo tem efeito positivo em disturbios do sono, exaustdo, dores
musculares, cefaleia, melancolia, sentimento de culpa e ansiedade. Ao contrario do
que se ocorre na utilizagdo da maioria dos agentes antidepressivos, o uso da erva nédo
desenvolve disturbios na capacidade de concentragcéo, coordenacao motora, memoria e na
reacao de estimulos neurais. Sugerindo que além de isencéo de efeitos sedativos também
diminui problemas de atengéo, reacdo e concentragdo, que compde o quadro depressivo
(FRANCESCA, 2014).

A planta é utilizada também para efeitos laxativos, diuréticos e até antitérmicos,
possui propriedades antifungicas, antioxidantes e antibacterianas, porém o desenvolvimento
do efeito antidepressivo, vem se destacando positivamente. Existem alguns medicamentos
a base da erva que séo uteis no tratamento de casos de depresséo leve e até moderada,
podendo fazer com que n&o se tenha abuso de prescricdes de antidepressivos quimicos
sintéticos e optando por tratamento com medicamentos fitoterapicos (MORENO, 1999;
WAGNER, 2015).
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Constituintes quimicos presentes na Hypericum perforatum I.

A Hypericum Perforatum L. apresenta constituintes quimicos com uma vasta
variedade de metabdlicos secundarios. Ensaios biologicos e andlises quimicas no extrato da
planta constataram a determinagéo de inimeros compostos ativos. Os niveis de metabolitos
secundarios podem ser afetados por motivos relacionados a condi¢gdes ambientais, periodo
de colheita, condicdes da colheita e condicdes de armazenamento, isso pode mudar a
concentragdo e a propor¢éo dos constituintes presentes na planta. (ALVES, 2001; YUNES,
PEDROSA, CECHINEL FILHO, 2001).

Extratos hidroalc6olicos sdo preparagdes de H. perforatum utilizadas com mais
frequéncia, onde contém pelo menos dez diferentes compostos bioquimicos, sao eles:
naftodiantronas, que possuem efeitos laxativos (Hipericina, ciclopseudohipericina,
isohipericina, protohipericina), flavonoides, possuem efeitos antioxidantes e anti-
inflamatérias (Rutina, hiperosina e canferol), floroglucinois, com agdo antipasmodica
de efeito rapido (hiperforina e adiperforina), entre outros. Acredita-se que os principais
componentes quimicos responsaveis pela agao antidepressiva, e 0os mais estudados séo a
Hiperforina e Hipericina, como mostra a figura (CHIOVATTO et al.,2011; GALEOTTI, 2017).

Estrutura quimica da Hiperforina Estrutura quimica da Hipericina

Acao farmacologica da Hypericum perforatum

A erva-de-sdo-jodo, contém cerca de dez compostos biologicamente ativos,
entre eles, encontram-se as antraquinonas/naftodiantronas, biflavonas, derivados de
floroglucinol, xantonas, flavonoides, aminoéacidos, 6leos volateis, taninos, vitamina C,
carotenoides e cumarinas. Estudos relacionados a acdo antidepressiva, apontam que os
grupos de floroglucinol e antraquinonas sé@o 0s principais compostos ativos que essa acao
farmacolégica (GREESON et al, 2001; RUSSO et al, 2013; HUSSAIN et al, 2009).

No grupo dos antraquinonas, os principais compostos sdo a pseudo-hipericina e a
hipericina, sendo que a hipericina € considerada o maior e mais poderoso fotossensibilizante
natural, onde apresenta propriedades especificas, tais como seletividade tumoral e
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toxicidade minima (MISKOVSKY, 2002; MARTINEZPOVEDA et al., 2005; KARIOTI e BILIA,
2010).

A administracdo do composto hipericina para o tratamento de depressédo tem
atuacdo mais rapidas que medicamentos sintéticos ja testados. A acdo de extratos de
Hypericum perforatum, tem atuado como Inibidores Seletivos da Recaptura de Serotonina
(ISRS), da mesma maneira que drogas farmacéuticas, como exemplo a fluoxetina.
Na classe do floroglucinol encontra-se a hiperforina que se destaca por ser um dos
constituintes principais na atividade antidepressiva. Esse composto ativo isolado apresenta
caracteristicas antibioticas, porém em conjunto a hipericina demonstram a capacidade de
acao antidepressiva (GUREVICH et al., 1971; BEERHUES, 2006).

Os antidepressivos ISRS demonstram numerosos efeitos colaterais ao individuo,
entre as queixas mais frequentes encontram-se os problemas gastrointestinais como
nauseas, vOmitos, dores abdominais e diarreia, ansiedade, agitagdo, nervosismo e
disfungbes sexuais (GOLDSTEIN e GOODNICK, 1998).

Conhecendo os componentes da erva e as agdes sobre o organismo, estudos
comprova que se deve utilizar o extrato de Hypericum perforatum por no minimo
8 semanas para que se tenha resultados positivos e eficaz. A atuagdo dos compostos
hipericina e hiperfoina sobre o tratamento de depresséo deve ser considerado uma boa
opcao a pacientes que sofrem desse transtorno, ja que a atuacéo € comprovada mediante
numerosos estudos, e menores efeitos nocivos ao organismo (MALEIRO et al, 2000).

Impactos do uso da erva-de-sao-joao no tratamento de depressao

Embora o extrato da erva-de-séo-joao ja venha sendo utilizado em pacientes, nao
ha dados especificos sobre a utilizacdo em usuarios com insuficencia renal ou hepética,
portanto, o Hypericum perforatum deve ser utilizado com cautela nesses pacientes. Doses
altas do extrato podem causar fotossensibilizagéo, pacientes com histérico prévio devem
evitar a se expor ao sol durante o tratamento com a erva. H4 relatos de psicose com
alucinag0es e ilusos me pessoas sem desordens psiquicas e hipertensao se a Hypericum
perforatum foi combinada com queijos, repolhos, picles e vinhos. Segundo a organizagcéao
americana, Food and Drug Administration, ha interagbes provocadas pelo da erva em
conjunto com medicamentos anti-retrovirais, podendo interferir na acdo de medicamentos
contra HIV e mulheres que utilizam pilulas contraceptivas devem evitar a planta, ja que o
uso concomitante pode ocorrer sangramentos e falhas contraceptivas. (CORDEIRO, et al.
2005)

Devemos nos atentar na utilizagdo da erva-de-sdo-joao na interacdo com
sinvastatinas, antidepressivos triciclicos, amitriptilina, nortriptilina, carbamazepina,
fenitoina, fenobarbital, anticoagulantes e femprocumona (CORDEIRO, et al. , 2005).

Em alguns casos, o Hypericum perforatum diminui o efeito anticoagulante da
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varfarina sodica e ainda aumenta a toxicidade de medicamentos como a nefadozona ou de
inibidores seletivos da receptagéo de serotonina. Quando administrado com a paroxetina,
a erva pode causar nauseas e perturbacées psiquicas. (SERGIO, 2002).

Diante todas essas interag¢des, o tratamento terapéutico com o Hepericum perforatum

deve ser observado e prescrito por um profissional da area da saude.

MATERIAIS E METODOS

Foi realizado revisao literaria consultando as bases de dados PubMed e Scielo,
sendo selecionados estudos realizados entre 1996 e 2020. Foram utilizados os descritores:

“Hypericum perforatum’, “Sertralina”, “fluoxetina”, “paroxetina” “citalopram”, “placebo”,
“ISRS” e “depressao”. O presente trabalho selecionou ensaios clinicos randomizados
comparando a eficcia, qualidade e seguranca do extrato quando comparado a placebos e

antidepressivos sintéticos.

RESULTADOS

Os artigos selecionados de acordo com os critérios de pesquisas estabelecidos
estdo dispostos na tabela 1; foram encontrados 229 artigos, 180 foram excluidos por néo
tratarem do tema especifico, 40 nao possuia um desfecho conclusivo e 9 enquadraram em
todos os requisitos estabelecidos.

AUTOR DESENHO FARMACO | PLACEBO | Hypericum p. RESULTADOS ANO
Hypericum néo
Ensaio clinico Fluoxetina . apresentou resultado
Moreno randomiza do 20mg Sim 900mg eficaz comparado a 2006
fluoxetina e placebo
O estudo apoia o
efeito benéfico de LI
160 para os pacientes
considerados com
S Extrato LI depressao leve e no
Mannel Egﬁggomﬁgggf Sim 160 comego dos sintomas 2010
600mg de depresséo com
caracteristicas atipicas,
ja que o extrato teve
resultados eficazes
comparados ao placebo
. Foi observado que os
Singer Ensaio clinico Citalopram Sim pHeyrFf)g:zla?ijm tse_ﬁ;\alsac_:srl'n : };girri%'“ém 2011
9 randomizado 20mg STW 3-VI S s oo 98
900 mg mais longo foi mais eficaz
em questao de recaidas.
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Seifritz

Ensaio clinico
randomizado

Paroxetina
20mg

Sim

Hypericum
perforatum
WSVR 5570
900mg

Pacientes do grupo
Hypericum perforatum
WSVR 5570 que
tomaram 3 doses de
300mg diariamente,
obtiveram resultados
significativamente
superior ao paroxetina
20mg em relagéo a
reducdo a pontuacao
total na HAM-D. Mais
pacientes tratados
com o extrato WSVR
5570 responderam
positivamente ao
tratamento e mais
usuarios apresentaram
remiss@o comparado ao
grupo referéncia.

2016

Sarris

Ensaio clinico
randomizado

Sertralina
50mg

Sim

Hypericum
perforatum LI
900mg

Apbs o fim do estudo,

no resultado primario, as
pontuagdes completas
da escala de avaliagcao
de Hamilton (HAM- D)
foram: Hypericum
perforatum LI 160 2,1 e
sertralina 1,7, ou seja, o
extrato foi positivamente
eficaz no tratamento de
depressao.

2012

Concerto

Ensaio clinico
randomizado

Sim

Hypericum
perforatum
WS 5570
900mg

Estudo realizado para
verificar a modulagéo da
plasticidade cortical em
humanos. Sugere- se
que uma unica dose oral
do extrato de Hypericum
perforatum WS 5570
modula a plasticidade
cortical em individuos
saudaveis, podendo sim
auxiliar em pacientes que
sofram de transtornos
depressivos leves.

2018

Behnke

Ensaio clinico
randomizado

Fluoxetina
20mg

Sim

900mg

A preparagéo do

extrato de Hypericum p.
testadas neste estudo

é terapeuticamente
equivalente a fluoxetina,
portanto, uma
alternativa racional

aos antidepressivos
sintéticos.

2002
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Nem a sertralina, nem

o extrato do Hypericum
p. foi significativamente
diferente do placebo.
Ensaio clinico Sim Extrato LI Apoés as andlises dos
randomiza do — 160 900 mg | resultados, concluiu que
o extrato de Hypericum
p. na depressdo maior
moderadamente grave
néo é eficaz.

Davidson

O uso do extrato de
Hypericum p. nao difere
dos ISRS de acordo
com a eficacia. O ponto
positivo destacado
nesses estudos foi

Inibidores
seletivos a
recaptagao

da — ;
serotonina do tratamento devido

a menor incidéncia
(ISRS) de eventos adversos
causados pelo uso do
extrato da planta, tendo
uma tolerabilidade maior.

Rahimi Meta analise

DISCUSSAO

O uso de H. perforatum para o tratamento de depressédo leve e moderada, tem
sido cada vez mais reconhecido e disseminado pela populagéo; Estudos clinicos coletados
comprovam a eficacia, qualidade e seguranca do uso da erva-de-sédo-joao para o tratamento
sintomatico de depresséo considerada leve, a maioria dos casos clinicos indicam eficacia
quando comparados aos placebos e antidepressivos sintéticos.

Um estudo realizado por Moreno et al testou a eficacia do Hypericum p. 900 mg
em adultos com sintomas de depresséo leve e moderada, comparando os resultados com
pacientes que utilizaram fluoxetina 20 mg e placebo no periodo de 6 meses; ao fim do
estudo concluiram que ndo houve eficacia e superioridade do Hypericum p. comparado a
fluoxetina e placebo, no entanto houve maior prevaléncia de eventos adversos relacionados
ao uso de medicamentos no grupo que utilizou a fluoxetina. Entretanto, o estudo realizado
por Behnke et al. Demonstrou eficacia do Hypericum p. comparado a fluoxetina;o estudo
foi realizado em 70 pessoas com a faixa etéria de 50 anos, o extrato de Hypericum p. foi
administrado na mesma faixa terapéutica da fluoxetina, o que pode sugerir que melhores
resultados, estédo diretamente relacionados com a concentragdo do Hypericum p., podendo
ser uma alternativa racional aos antidepressivos sintéticos e com menos incidéncia de
reacOes adversas durante o tratamento.

No ensaio clinico de Seifritz, pacientes diagnosticados com depressédo leve
e moderadas receberam o extrato de Hypericum p. WSVR 5570 900mg, paroxetina
20mg, e o placebo. Pacientes tratados com o extrato WSVR 5570 obtiveram resultados
significativamente superior ao paroxetina em relacdo a reducdo na escala HAM-D. Os

Ciéncias farmacéuticas integrada ao processo de cuidado em saude 4 Capitulo 9 “

2002

900mg a menor desisténcia 2009




resultados confirmam e fortalecem os resultados sobre a eficacia do extrato WSVR 5570
em comparac¢ao com antidepressivos sintéticos em pacientes com episddios depressivos
moderado. No estudo de Concerto, pode-se comprovar que o extrato WS 5570 em uma
dose Unica via oral é capaz de modular a plasticidade cortical em individuos saudaveis,
podendo auxiliar em pacientes que estejam sofrendo de transtornos leves. Comparando os
resultados dos estudos, o extrato WS 5570 tem uma eficacia comprovada no tratamento da
depresséo leve e moderada, podendo ser utilizado ao invés do paroxetin.

O estudo clinico conduzido por Singer, comparou o uso do extrato de Hypericum
p. STW 3-VI 900mg com o citalopram 20mg, tendo como principal objetivo a indecéncia
de recaidas durante o tratamento. Dos 154 pacientes avaliados, os pacientes que foram
tratados com o extrato STW 3-VI apresentaram melhor adeséo ao tratamento, e menor
incidéncia de recaidas, apesar de um tratamento mais longo a eficacia do extrato foi
melhor. Na meta-analise feita por Rahimi, comparou a eficacia e a tolerabilidade do extrato
de Hypericum p. em comparagéo a ISRS. Treze ensaios clinicos foram incluidos na andlise,
em comparagéo ao placebo os ISRSs foram significativamente eficazes e positivos diante
a pontuacdao HAM-D. J& comparando os ISRSs com o extrato de Hypericum p., ndo houve
diferenga entre eficacias. O ponto positivo destacado no estudo foi a menor desisténcia
do tratamento e menos eventos adversos causados pelo uso da planta, sendo mais bem
aceitos em tratamentos para depressao leve e moderadas. Em ambos estudos destaca-
se a utilizagdo do Hypericum P. como principal no tratamento de depresséo, apesar de
um periodo maior possui menos efeitos colaterais, possuindo uma melhor aceitagdo por
profissionais da area da saude e por pacientes.

No ensaio de Sarris, o extrato de Hypericum p. utilizado foi o LI 160, comparado
a sertralina, o extrato teve resultados superiores ao sertratlina em um periodo de
observacéo de 26 semanas. No estudo de Davidson, o principal intuito foi analisar o efeito
do Hypericum p. comparado com sertralina em casos de transtorno depressivos maior,
em casos considerados graves. Os resultados foram positivos para sertralina, e inferiores
para o extrato de Hypericum p. nos casos graves. Com essa comparacgao de resultados, o
uso do extrato da planta em transtornos mais agravados nédo possui eficacia, sendo mais
indicado o tratamento com psicotrépicos sintéticos.

CONCLUSAO

Diante todas as informagdes citadas no decorrer do artigo podemos afirmar que
a espécie Hypericum Perforatum pode ser utilizada no tratamento de depressédo leve
a moderada através de prescricdo médica e atencdo farmacéutica. Além de ser um
medicamento com compostos bioldégicos conhecidos e com um mecanismo de agao
comprovado, o uso da planta pode ser benéfico para a diminuicdo de prescricdes de
antidepressivos sintéticos e redugédo de dependéncia de medicamentos tarjados, levando
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ao bem-estar do paciente no tratamento de quadros depressivos leves e moderados. N&o
podemos deixar de destacar a importancia na assisténcia farmacéutica em tratamentos de
depressdo com Hypericum Perforatum para levar a informacao correta e sanar todas as

duvidas do usuario.
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