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RESUMO: A fitoterapia € uma area da
medicina ndo convencional que visa utilizar
as plantas presentes na natureza como
fontes de tratamento de diversas doencas,
dentre elas as infecgbes parasitarias. Essas
doencas s&o consideradas importante
problema de saude publica no mundo. A
estrongiloidiase é uma helmintiase causada
pelo Strongyloides stercoralis, que pode
causar desde uma infeccao assintomatica
até a morte do individuo nos casos de
disseminacdo da doenca. Os protocolos
terapéuticos usualmente aplicados para
tratamento da estrongiloidiase incluem o
albendazol, mebendazol, tiabendazol e
ivermectina, os quais estdo apresentando
resisténcia parasitaria que devido ao uso
indiscriminado. Assim, tem se tornado
essencial a busca por novos bioativos
contra a estrongiloidiase. Este estudo visou
buscar, elencar e explicar o uso de diversas
plantas e compostos que apresentaram
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atividade anti-helmintica com enfoque nas infecgbes por Strongyloides venezuelensis
e Strongyloides stercoralis. Trata-se de um trabalho de revisdo narrativa, onde foram
selecionados estudos das bases de dados PubMed, SciELO e LILACS utilizando os seguintes
descritores: “medicinals plants, protozoology, helminthology parasites, human infections”,
publicados na série temporal 2000-2024. Os critérios de inclusdo para a selecéo dos artigos
foram todos que contemplassem o tema escolhido. A pesquisa identificou alguns estudos
que abrangeram o tema, elencando diversas plantas com potencial anti-helmintico contra
espécies do género Strongyloides. Nesses estudos foram citados os nomes das plantas e
0s compostos que apresentaram efeito contra a infeccao por Strongyloides sp. Ressalta-
se, porém, a necessidade de outros estudos com uma busca mais profunda sobre os
mecanismos de acéo destes compostos, bem como a toxicidade que os mesmos oferecem,
para que assim seja feita uma andlise custo-beneficio na utilizagcdo destes compostos como
futuros principios ativos para a criagao de novos medicamentos. Conclui-se que ha uma
grande diversidade de plantas com potencial anti-helmintico contra a estrongiloidiase e que
€ de suma importancia que novos estudos sejam realizados.

PALAVRAS-CHAVE: helmintiase, estrongiloidiase, fitoterapia.

USE OF MEDICINAL PLANTS WITH A FOCUS ON THE TREATMENT OF
STRONGYLOIDIASIS: NARRATIVE REVIEW

ABSTRACT: Phytotherapy is an area of non-conventional medicine that aims to use plants
present in nature as sources of treatment for various diseases, including parasitic infections.
These diseases are considered an important public health problem worldwide. Strongyloidiasis
is a helminthiasis caused by Strongyloides stercoralis, which can cause anything from an
asymptomatic infection to the death of the individual in cases where the disease spreads.
The therapeutic protocols usually applied to treat strongyloidiasis include albendazole,
mebendazole, thiabendazole and ivermectin, which are showing parasitic resistance due
to indiscriminate use. Therefore, the search for new bioactives against strongyloidiasis has
become essential. This study aimed to search, list and explain the use of various plants and
compounds that showed anthelmintic activity with a focus on infections by Strongyloides
venezuelensis and Strongyloides stercoralis. This is a narrative review work, where studies
were selected from the PubMed, SciELO and LILACS databases using the following
descriptors: “medicinal plants, protozoology, helminthology parasites, human infections”,
published in the 2000-2024 time series. The inclusion criteria for selecting articles were all
that covered the chosen topic. The research identified some studies that covered the topic,
listing several plants with anthelmintic potential against species of the genus Strongyloides.
In these studies, the names of plants and compounds that showed an effect against infection
by Strongyloides sp. However, it is important to highlight the need for other studies with a
deeper search for the mechanisms of action of these compounds, as well as the toxicity they
offer, so that a cost-benefit analysis can be carried out in the use of these compounds as
future principles. assets for the creation of new medicines. It is concluded that there is a great
diversity of plants with anthelmintic potential against strongyloidiasis and that it is extremely
important that new studies be carried out.

KEYWORDS: helminthiasis, strongyloidiasis, herbal medicine
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11 INTRODUGAO

A fitoterapia € uma éarea alternativa da medicina néo convencional, que tem como
principal objetivo utilizar as plantas disponiveis na natureza para o tratamento de varias
doencas, estes podem ser utilizados na forma de extrato bruto, compostos purificados ou
oleos (PEREIRA, 2017). A diversidade de plantas existentes fornece uma imensa fonte de
compostos, que poderdo ser usados como novos agentes terapéuticos, e que futuramente,
poderéo serimplementados na criagdo de novos farmacos (KAUR; CHAUHAN; SACHDEVA,
2014). Além dos compostos, o conhecimento do fundamento te6rico dos mesmos, pode
favorecer a criagdo de medicamentos analogos sintéticos, que também sao muito utilizados
em tratamentos contra diversas patologias (WINK, 2012).

A fitoterapia existe desde a antiguidade, onde as tecnologias nédo existiam e os
Unicos recursos disponiveis para o tratamento das enfermidades era a utilizacdo de
plantas. Ha relatos que desde 2900 a.C os egipcios praticavam a medicina somente com o
auxilio de plantas medicinais, através de infusdes, do consumo destas plantas, gargarejos,
rapé, além de desenvolverem macerados e porcoes de todas as partes das plantas
(CHEUKA, et al., 2017). Além disso, ha relatos bem antigos, que datam 130 d.C, onde ha a
utilizagéo destes compostos na medicina veterinaria, comprovando mais uma vez a grande
probabilidade de eficacia contra doencas (WALLER, et al., 2001). Atualmente, a pratica do
uso dessas plantas na forma de extrato bruto € muito comum, principalmente em paises em
desenvolvimento (ATABA, et al., 2020).

Estudos sobre a agdo de fitoterapicos tem ganhado grande enfoque em tratamentos
de infecgbes parasitarias, em virtude do surgimento da resisténcia e efeitos adversos que
os farmacos disponiveis no mercado tém apresentado, o que estimula a busca por novos
medicamentos (LUNA, et al., 2007; PEREIRA, 2017; CABRAL, et al., 2019).

A estrongiloidiase € uma helmintiase que representa um sério problema de saude
publica, principalmente em paises em desenvolvimento, onde as condigdes socioecondmicas
séo precarias e é causada pelo Strongyloides stercoralis (SIDDIQUI; BERK, 2001; MAIA, et
al., 2006; FREI; JUNCANSEN; PAES-RIBEIRO, 2019).

A transmissdo da estrongiloidiase ocorre principalmente por heteroinfecgéo,
penetracéo ativa das larvas na pele e/ou mucosas (ANSCHAU, et al., 2013). Pode ocorrer
também por autoinfeccdo externa ou exégena, autoinfeccao interna ou endoégena e infeccéo
disseminada (COSTA-CRUZ, 2011; SILVA, et al., 2019). Em casos de hiperinfec¢do e
disseminacéo ocorre agravamento da doenga, levando o individuo ao 6bito (INES, 2011).
O diagnostico laboratorial é realizado por meio da detec¢do de larvas nas fezes do
individuo infectado através dos métodos de sedimentagéo espontanea, Baermann-Moraes,
Rugai, Mattos e Brisola e por métodos de cultura em placa de agar (COSTA-CRUZ, 2011;
OLIVEIRA, 2019).

O tratamento usual da estrongiloidiase baseia-se na prescricdo de medicamentos
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como o albendazol, mebendazol, tiabendazol e ivermectina, sendo esta uUltima a mais
utilizada, entretanto, a grande limitacé@o € a resisténcia parasitaria existente devido ao uso
indiscriminado destes medicamentos (LUNA, et al., 2007; CABRAL, et al., 2019).

Diante do exposto, é de suma importancia a descoberta de novos compostos, que
poderao fornecer bases cientificas para a producao de fitoterapicos com atividade potencial
contra este nematoide. Este trabalho &€ uma revisdo narrativa da literatura e tem como
objetivo buscar, elencar e explicar o uso de diversas plantas e compostos que apresentaram
atividade anti-helmintica na estrongiloidiase com enfoque nas infec¢bes por Strongyloides
venezuelensis e Strongyloides stercoralis.

21 METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa de revisdo narrativa, onde foram selecionados artigos
das bases de dados PubMed, SciELO e LILACS utilizando os seguintes descritores:
“medicinals plants, protozoology, helminthology parasites, human infections”, publicados
na série temporal 2000-2024. Os critérios de inclusdo para a selegdo dos artigos foram
todos os artigos de pesquisas que estavam de acordo com os objetivos do presente estudo,
que foram pré-selecionados e obtidos na integra. Apoés leitura e avaliagdo dos artigos, 15
foram selecionados para a sintese deste trabalho, que se enquadrava nos critérios de
incluséo estabelecidos para a revisdo tais como: temas relacionados ao uso de compostos
fitoterapicos contra Strongyloides sp. em geral e posteriormente dando enfoque as espécies
de Strongyloides venezuelensis e Strongyloides stercoralis com texto claro e objetivo nos
idiomas: inglés, portugués e espanhol. Os artigos que nao se enquadraram nos critérios de
inclusdo foram excluidos.

Bases de dados:

PubMed, SCELO, 8 estudos em lingua
LILACS T 9
Revisdo narrativa [
70 estudos dos quais L 7 estudos em lingua

15 foram utilizados Portuguesa

31 RESULTADOS

Diversos estudos relatam de forma geral, a utilizacdo de varios compostos com
potencial anti-parasitario, especificamente anti-helmintico, como por exemplo: o alho
(Allium sativum L.), a papaia (Carica papaya L.), a roma (Punica granatum L.), sementes
de abdbora (Cucurbita pepo L.) e o tomilho (Thymus vulgaris L.) (PEREIRA, 2017).

Estudos de Cheuka, et al. 2017, demonstraram grande potenciais anti-parasitarios
do gengibre (Zingiber officinale) e da pimenta longa, (Piper tuberculatum). Estudos de Faria,
et al. 2021, demonstraram a acao anti-helmintica da mangueira (Manguifera indica), do
mastruco (Chenopodium ambrosioies), da arruda (Ruta graveolens) e também da abdbora
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(Curcubita pepo). Estudo realizado por Fenalti et al. (2016) demonstrou o potencial anti-

helmintico de plantas como a mil-folhas (Achillea millifolium), o alecrim-pimenta (Lippia

sidoides), a hortela-pimenta (Mentha piperita), a horteld (Mentha villosa), a acéacia-

negra (Acacia molissima), o cajuzinho-do-cerrado (Anacardium humile), o capim-santo

(Cymbopogon citratus) e o capim-acu (Digitaria insularis FEDDE).

A tabela 1 disposta a seguir apresenta um resumo da espécie de planta estudada,

do produto utilizado e do teste de atividade anti-helmintica in vitro de diferentes compostos

presentes em diversas plantas encontradas na literatura consultada:

Espécie

Nome Popular

Produto

Atividade

Referéncias

Allium sativum L.

Alho

Maceracéao
hidroalcodlica e
extratos aquosos.

Redugéo do
numero de ovos e
de vermes adultos

Pereira (2017),
Oliveira (2003)

Reducéo do
Carica papaya L. Mamao papaia Sementes numero de ovos e Pereira (2017)
larvas
. Extrato alcodlico Reducgéo do
Punica %ranatum Roma da casca de roma numero de ovos Pereira (2017)
) e casca seca nas fezes
. Redugéo do .
. Sementes de Farelo e farinha , Pereira (2017),
Cucurbita pepo L. Abbbora de sementes namero de ovos Faria et al (2021)
nas fezes
Reducéo do
. numero de ovos,
Thy muvaulgarls Tomilho Oleo essencial inibi a incubagéo Pereira (2017)
edesenvolvimento
e motilidade larval
Pé bruto, extrato o = Fenalti et al.
Zingiber officinale Gengibre aquoso do caule, 6(?(’)66"’3%‘30?%[&?:)0 (2016) Cheuka,
extrato orgéanico et al (2017)
Piper . = Inibicdo da postura Cheuka, et al
tuberculatum Pimenta Longa Fragao total de ovos (2017)
Extrato aquoso T
Manguifera indica Mangueira das folhas e da n[?rhnélrr(])uclj(;ealc;g/c;s Ch(?;g?,?)et al
casca da haste
Chenopodium Extrato aquoso e Acéao contra .
ambrosioies Mastrugo hidroalcoélico vermes adultos Faria, et al (2021)
Oleo essencial e Acéo contra .
Ruta graveolens Arruda extratos etéreos vermes adultos Faria, et al (2021)
Achillea Mil-folhas Extrato aquoso e Inibicdo da Fenalti et al.
millifolium etandlico motilidade larval (2016)
Reducao do .
T N Extrato - Fenalti et al.
Lippia sidoides Alecrim-pimenta hidroalcoslico embnor;sg;ento de (2016)
L 5 Extrato aquoso de Reducgéo do Fenalti et al.
Mentha piperita Hortela-pimenta folhas ndmero de larvas (2016)
. = Hidrolato de Reducéo da Fenalti et al.
Mentha villosa Hortela ramos/ folhas eclosédo de larvas (2016)
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. L - Extratos taninos Redugéo do Fenalti et al.
Acacia molissima Acécia-negra condensados ndmero de ovos (2016)
Anacardium Cajuzinho-do- Extrato aquosos e Inibigao do Fenalti et al.
humile cerrado etandlico desenvolvimento (2016)
de larvas
Cymbopogon . Redugéo do Fenalti et al.
citratus Capim-santo Extrato aquoso namero de larvas (2016)
Digitaria insularis P~ Reducéo do Fenalti et al.
FEDDE Capim-agu Extrato aquoso  oero de larvas (2016)

Tabela 1: Resultados da busca na literatura sobre compostos fitoterapicos testados como anti-
helminticos de maneira geral.

Quanto a estrongiloidiase, estudos de Mendes et al. (2017), citou varias plantas
com potencial anti-helmintico para Strongyloides spp, dentre estas estédo: o extrato bruto de
chicoria (Eryngium foetidum), o eringeo maritimo (Eryngium maritimum L.), éleo essencial
de Akoko (Newbouldia laevis Seem), 6leo essencial da raiz artar do Senegal (Zanthoxylum
zanthoxyloides), o extrato aquoso e etandlico de baldozinho (Cardiospermum halicacabum).

Seguindo o foco deste estudo, em relacdo a espécie de Strongyloides stercoralis,
séo descritas em literatura a utilizacdo do extrato bruto de diversas plantas no tratamento
de Strongyloides stercoralis, como por exemplo: arbusto conhecido como onze-horas
(Portulaca oleracea), cip6-chumbo (Cuscuta americana), picado-preto (Bidens pilosa),
entalba (Cecropia peltata), rivina (Rivina humilis), dormideira (Mimosa pudica), ab6bora-
amarela (Cucurbita pepo), a mamona (Ricinus communis), erva de santa Maria ou
mastruco (Chenopodium ambrosioides), a fruta do conde (Annona squamosa), a babosa
(Aloe vulgaris), barba de cabra (Eryngial — trans -2-dodecenal), chirreta (Andrographis
paniculata), tamarindo (Tamarindus indica), pau-amargo (Picrasma excelsa) e carpineira
(Ambrosia hispida) (MENDES, et al, 2017).

Outro estudo de Forbes et al. (2014), realizado na Jamaica, investigou a ag¢éo in
vitro de 25 extratos brutos liofilizados de plantas com potenciais bioativos, sendo estas:
Kalmegh/rei de bitters (Andrographis paniculata), alho (Allium sativum), Nim indiano/
amargosa (Azadirachta indica), fruta pao (Artocarpus altilis), ambrésia (Ambrosia hispida),
babosa (Aloe vulgaris), graviola (Annona muricata), fruta do conde (Annona squamosa),
picéo preto (Bidens pilosa), centrostachys (Centrostachys indica), cip6-chumbo (Cuscuta
americana), dormideira/nao me toques (Mimosa pudica), tamarindo (Tamarindus indica).
coentro-bravo (Eryngium foetidum), mamao papaia (Carica papaya), abobora amarela
(Cucurbita pepo), erva de santa Maria/mastruco (Chenopodium ambrisoides), mamona
(Ricinus communis), Rytidophyllum tomentosum, embauba (Cecropia peltata), rivina
(Rivina humilis), onze horas (Portulaca oleracea), roma (Punica granatum), quassia amarga
(Picrasma excelsa) e gervao (Stachytarpheta jamaicensis).

Estas espécies de plantas foram selecionadas devido seu uso no folclore caribenho,
com aglOes sobre vermes intestinais. Destas, a que obteve melhor resultado foi o chicéria
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(Eryngium foetidum), o qual foi separado em fragbes diclorometano e gasolina, sendo
posteriormente isolado um possivel composto anti-Strongyloides denominado trans-2-
dodecenal, que obteve bons resultados sobre estagios larvas L3 de Strongyloides stercoralis
(FORBES, et al., 2014). Além deste, estudo realizado por Faria, et al. (2021), demonstrou
a eficacia da arruda (Ruta graveolens) contra Strongyloides stercoralis.

Riyong, et al. (2020) também avaliou in vitro o extrato bruto (hexano) do fruto da
planta conhecida popularmente como pimenta longa javanesa (Piper retrofractum), a qual
demonstrou excelente resultados frente as larvas L3 de Strongyloides stercoralis, obtendo
valores de LC, de 0,059 mg/mL em 24 horas de exposi¢éo, que ao se comparar ao farmaco
de referéncia ivermectina, houve eficacia um pouco maior, com valor de LC_, de 0,020
ug/mL em 24 horas. Ademais observou-se em microscopia éptica que o composto agiu
a nivel de cuticula a qual apresentou-se inchada, observando-se a presenca das estrias
longitudinais desbotadas e desorganizacéo interna com a presenca de inumeros vacuolos.

Quanto a espécie de Strongyloides venezuelensis um estudo realizado por Bastos
(2011), também citou a utilizagcdo de extratos etandlicos de folhas de arvores frutiferas de
25 espécies diferentes. Foram testados os extratos sobre as fémeas adultas da espécie de
Strongyloides venezuelensis in vitro. Os resultados mais promissores foram encontrados
nos seguintes compostos: caimito (Pouteria caimito) e caja (Spondias lutea). Além destes
outros compostos que apresentaram eficacia elevada foram o inga-mirim (/nga cylindrica),
guabiju (Myrcianthes pungens), murici (Byrsonima crassifélia), abricd da praia (Labramia
bojeri) e Grumixama (Eugenia brasiliensis).

Moraes, et al. (2016) demonstrou a eficacia do latex e da papaina purificada de
Carica papaya contra ovos e larvas de Strongyloides venezuelensis. E o estudo de Cabral,
et al. (2019) avaliou a atividade anti-helmintica contra Strongyloides venezuelensis in vitro
do extrato de hexano de sementes de Carica papaya, que apresentaram bons resultados
na diminuicdo da eclosdo dos ovos e na motilidade larval. Por outro lado, Carvalho, et
al. (2019) avaliaram in vitro o potencial contra Strongyloides venezuelensis utilizando
o extrato etandlico, fragdes aquosas e fracbes de acetato de etila, do 6leo essencial e
a-bisabolol isolado provenientes da negramina (Siparuna guianensis) composto que
apresentou grande eficacia nos testes realizados.

Estudo realizado por Elizondo-Luévano et al. (2021), avaliou as agdes do extrato
bruto, da subfracdo metandlica, bem como principal composto ali presente (Berberina)
extraidos de partes aéreas da planta cardo-santo (Argemone mexicana), os quais tiveram
resultados promissores principalmente relacionado aos resultados da berberina com
valores de LC50 de 1,6 pg/mL, seguido de valores de 9,5 e 92,1 pg/mL, em 96 horas para
a subfracdo metandlica e extrato bruto respectivamente. O estudo demonstra também que
foram realizados testes de hemolise contra eritrocitos humanos, os quais nenhum composto
foi capaz de gerar hemolise, reforcando os efeitos benéficos desta planta estudada.

Em adicéo, um estudo feito por Medeiros, et al. (2022), utilizaram o extrato etanélico
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e as fragbes aquosa, diclorometano e o Oleo essencial de folhas secas da cajazeira

(Spondias mée L.) sobre fémeas adultas de Strongyloides venezuelensis in vitro. A

partir destas fragcdes, novos compostos foram isolados por cromatografia em camada

delgada e analisados quanto a seus compostos por cromatografia gasosa, resultando

em quatro compostos importantes, dos quais o F3 e o F4 tiveram melhores resultados

na morte parasitaria, o que foi inferido possivelmente a presenca de lipideos fendlicos

monoaromaticos (fenol 3-R e fenol 3 R-1).

Atabela 2 a seguir apresenta um resumo da espécie, do produto utilizado e atividade

anti-Strongyloides stercoralis e venezuelensis in vitro de diferentes compostos presentes

em diversas plantas encontradas na literatura consultada:

o Espécie - R
Espécie vegetal Nome Popular Produto helmintica Atividade Referéncias
Eryngium foetidum Chicoria Extrato bruto Strongyloides sp. - '\gle n(dz%i’;)t
Eryngium Eringeo . ) Mendes, et
maritimum L Maritmo Extrato bruto Strongyloides sp. al., (2017)
Newbouldia laevis . . . Mendes, et
Seem Akoko Oleo essencial Strongyloides sp. - al., (2017)
. Inibicao da ecloséao
Zanthoxylum Raiz artar do - . . Mendes, et
zanthoxyloides Senegal Oleo essencial Strongyloides sp. de ovos, da al., (2017)
motilidade larval
Cardiospermum - Extrato Aquoso e . Mendes, et
halicacabum Baldozinho Etanolico Strongylodeis sp. Morte larval al., (2017)
Portulaca oleracea Onze-horas - S. stercoralis Morte larval Mendes, ot
al.,, (2017)
Cuscuta oL . Mendes, et
americana Cip6-chumbo - S. stercoralis Morte larval al., (2017)
. ; . . Mendes, et
Bidens pilosa Picéo-preto - S. stercoralis Morte larval al., (2017)
. | . Mendes, et
Cecropia peltata Entalba - S. stercoralis Morte larval al., (2017)
Rivina humilis Rivina - S. stercoralis Morte larval Mendes, et
. al.,, (2017)
. . - . Mendes, et
Mimosa pudica Dormideira - S. stercoralis Morte larval al., (2017)
Mendes, et
. Abodbora Farelo e farinha de . al.,, (2017)
Cucurbita pepo amarela sementes S. stercoralis Morte larval Faria, et al.,
(2021)
Ricinus communis Mamona - S. stercoralis Morte larval Mendes, ot
al.,, (2017)
Bernardes
Redugéo no (2006),
Chenopodium Ervl\ille?r?asoima Eﬁ:g;?cigﬁggc; S. stercoralis numero de ovos Mendes, et
ambrosioides Mastruco lanta seca . e de helmintos al., (2017),
¢ P adultos Faria, et al.,
(2021)
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Mendes, et

Annona squamosa Fruta do Conde - S. stercoralis Morte larval al., (2017)
. . Mendes, et al
Aloe vulgaris Babosa - S. stercoralis Morte larval (2017)
Eryngial — trans ) . Mendes, et
-5-dodecenal Barba de cabra S. stercoralis Morte larval al., (2017)
Andrographis . ) . Mendes, et
paniculata Chirreta S. stercoralis Morte larval al., (2017)
Tamarindus indica Tamarindo - S. stercoralis Morte larval Mendes, ot
al., (2017)
. , . Mendes, et
Picrasma excelsa Pal amargo - S. stercoralis Morte larval
al., (2017)
R . . Mendes, et
Ambrosia hispida Carpineira - S. stercoralis Morte larval
al.,, (2017)
Extrato bruto, fracées
; . s diclorometano e . Forbes, et al.,
Eryngium foetidum Chicoria gasolina e composto S. stercoralis Morte de larvas L3 (2014)
trans-2-dodecenal
. Pimenta longa Extrato bruto . Riyong et al.,
Piper retrofractum javanesa (hexano) S. stercoralis Morte de larvas L3 (2020)
Oleo essencial e . Acao contra Faria et al.,
Ruta graveolens Arruda extratos etéreos S. stercoralis vermes adultos (2021)
" Acéo contra as
Pouteria caimito Caimito Extratofsltr?sélco das S. venezuelensis fémeas adultas de  Bastos (2011)
S. venezuelensis
o Acéo contra as
Spondias lutea Caja Extrato feotl?]r;zllco das S. venezuelensis  fémeas adultas de  Bastos (2011)
S. venezuelensis
Inga cylindrica Inga-mirim extrato etanolico das S. venezuelensis Morte dos vermes Bastos (2011)
folhas adultos
Myrcianthes L extrato etandlico das . Morte dos vermes
pungens Guabiju folhas S. venezuelensis adultos Bastos (2011)
Byrsonima Murici extrato etandlico das S. venezuelensis Morte dos vermes Bastos (2011)

crassifdlia

folhas

adultos

Labramia bojeri

Abricé-da-praia

extrato etanélico das
folhas

S. venezuelensis

Morte dos vermes
adultos

Bastos (2011)

Eugenia . extrato etandlico das . Morte dos vermes
brasiliensis Grumixama folhas S. venezuelensis adultos Bastos (2011)
Extrato de hexano Inibicdo da ecloséao 2/|Ior(a2%51,6e)t
Carica papaya Mamé&o papaia  de sementes, latex, S. venezuelensis de ovos, da Cat;ral ot a’l
papaina purificada motilidade larval (2019)
fracbes aquosas
. e fragbes de Inibicdo da eclosao
‘zg flreﬁ?s?s Negramina acetato de etila, do  S. venezuelensis de ovos, da Caé}rvéizlg?b(;t
g 6leo essencial e motilidade larval v
a-bisabolol isolado
extrato bruto, da Elizondo-
Argemone . subfrag@o metandlica : p
mexicana Cardo-santo e composto S. venezuelensis  Morte de larvas L3 I;lljex(/gggﬁt
Berberina v ’
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Extrato bruto, fracao

aquosa, diclorometan

e 6leo essencial das
folhas secas

Morte das fémeas  Medeiros, et

8. venezuelensis parasitas adultas al., 2022

Spondias mée L. Cajazeira

Tabela 2: Resultados da busca na literatura sobre compostos fitoterapicos testados como anti-
helminticos para as espécies de Strongyloides stercoralis e Strongyloides venezuelensis.

41 DISCUSSAO

A estrongiloidiase €& uma doenca mundialmente distribuida, com elevada
prevaléncia em paises que apresentam clima tropical e que estdo em desenvolvimento,
onde as condi¢des de higiene e saneamento basico séo precarias (ANDRADE et al., 2010;
ANSCHAU, et al., 2013). Estima-se que 30 a 100 milhdes de pessoas em todo mundo
estejam infectadas com o parasito (BUONFRATE et al., 2020). A taxa de prevaléncia dessa
doencga pode chegar a 50% em areas consideradas endémicas para a doenga, como na
Africa Ocidental, Sudeste Asiatico, Caribe, Camboja, regides tropicais do Brasil e regides
temperadas da Espanha (ANSCHAU, et al., 2013; PUTHIYAKUNNON et al., 2014).

O tratamento da estrongiloidiase baseia-se principalmente em medicamentos da
classe dos benzimidazélicos, o albendazol, tiabendazol, mebendazol e ivermectina (LUVIRA;
WATTHANAKULPANICH; PITTISUTTITHUM, 2014). Destes o tiabendazol e a ivermectina
s&o prescritos com maior frequéncia, por apresentarem maior eficacia quando comparado
ao mebendazol para o tratamento da estrongiloidiase (LUVIRA; WATTHANAKULPANICH;
PITTISUTTITHUM, 2014; HENRIQUEZ-CAMACHO, 2016; CHAU, JUNG, HONG, 2021).
Estudo demonstrou que a eficacia do mebendazol é alta quando é ministrado em altas
doses, portanto, pode ocorrer efeitos deletérios ao hospedeiro (CHAU, JUNG, HONG,
2021).

O tiabendazol era considerado a droga de escolha para o tratamento da
estrongiloidiase, porém teve seu uso restrito e em alguns casos, sendo substituido pela
ivermectina, devido aos diversos efeitos colaterais (BISOFFI, 2011; SUPUTTAMONGKOL,
2011; LUVIRA; WATTHANAKULPANICH; PITTISUTTITHUM, 2014; HENRIQUEZ-
CAMACHO, 2016). Além destes efeitos, a classe dos medicamentos benzimidazélicos tem
apresentado resisténcia parasitaria (BERNARDES, 2006), sendo por estes motivos que a
ivermectina esta sendo cada vez mais utilizada em tratamentos contra a estrongiloidiase
(HENRIQUEZ-CAMACHO, 2016). No entanto, apesar da ivermectina ser considerada o
farmaco de escolha para o tratamento da estrongiloidiase, estudos tém demonstrado que
ha também limitagdes quanto ao seu uso (BOUGUINAT et al., 2010; MENDES et al., 2017).

Diante da escassez de estudos e da ampla diversidade de plantas existentes e
desconhecimento de seu potencial bioldgico, € de suma relevancia a realizagéo de estudos
que visam avaliar o potencial terapéutico das espécies vegetais. Assim, a busca de
novos compostos candidatos a farmacos anti-helminticos com alta eficacia, com menos
efeitos colaterais e de facil acesso principalmente da populacdo carente dos paises em
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desenvolvimento faz-se necessaria.

Ao analisar os trabalhos selecionados, observamos que algumas plantas se repetem
em estudos de diversos autores, como é o caso do alho, mamao papaia, abobéra e suas
sementes, gengibre, chicoria e erva de Santa Maria (OLIVEIRA, 2003; BERNARDES, 2006;
FORBES, et al., 2014; PEREIRA, 2017, FENALTI, et al., 2016; CHEUKA, et al., 2017;
MENDES, et al., 2017; MORAES, et al., 2019; CABRAL, te al., 2019; CARVALHO, et al.,
2019; FARIA, et al., 2021).Esse parametro indica que estas plantas tém grande potencial a
se tornarem futuros farmacos, e que a hip6tese proposta por ainda nao serem, se da devido
a dificuldade de isolamento do composto com acgéo parasitaria majoritaria, que leva algum
tempo desde seu descobrimento até a sua purificagdo, bem como os ensaios clinicos.

Observamos também que as plantas avaliadas apresentaram propriedades anti-
parasitarias contra uma diversidade de parasitos, e os compostos avaliados pertenciam
as classes dos alcaloides, dos peroxidos e saponinas, os flavonoides, as chalconas,
0s quinones e os terpenos. Além destes, foram apresentados também os esterbis, os
cumarinos, os taninos, os aurones, os iridoides, as saponinas, o fitol, a curcumina, os
floroglucindis, as lactonas sesquiterpénicas e os glicosideos esteroidais (CHEUKA, et al.,
2017). Estes compostos sa@o provenientes do metabolismo secundario das plantas, o qual
tem como objetivo garantir a sua sobrevivéncia, além de auxiliar na reproducéo e dispersao
das mesmas, protegendo contra herbivoros e promovendo a atragdo a polinizadores
(OLIVEIRA, 2011).

Na literatura, sdo descritos os taninos e as saponinas como 0s principais compostos
com agdes anti-helmintica (BESSA, et al., 2013), pelo fato de ter sido demonstrado que eles
podem apresentar uma acao direta sobre os parasitos, afetando seus processos biolégicos
ou através de uma acéo indireta, onde esses compostos podem melhorar a utilizacéo de
proteinas do hospedeiro gerando assim uma melhor resposta imunoldgica contra o agente
agressor (YOSHIHARA; MINHO; YAMAMURA, 2013).

De maneira geral, com excec¢bes de alguns estudos, os artigos analisados buscaram
fazer um levantamento das possiveis plantas e seus compostos que teriam ag¢des contra
a estrongiloidiase, porém, nem todos os artigos trouxeram a abordagem completa sobre
0s mecanismos de acao destas plantas e de seus compostos, de forma a poder ser
considerado um candidato a farmaco potencial anti-Strongyloides.

No entanto, podemos observar que os compostos mencionados nestes artigos a
maioria apresentaram acdes diretas sobre o metabolismo parasitario, dependendo de
como este composto se liga as estruturas do parasito (cuticula, bainha e sistema digestério
e/ou reprodutivo) provocando entdo uma desregulacdo da pressdo hidrostética e morte
do parasito ou através do corte do aporte nutricional do parasito, ou ainda através de
alteracbes na estrutura hipodérmica de larvas, favorecendo a presenca de vesiculas
em seu citoplasma gerando degeneracéo de células tanto musculares como intestinais
(YOSHIHARA; MINHO; YAMAMURA, 2013).
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Adicionalmente, outros estudos demonstraram que as atividades contra
Strongyloides sp. podem estar atribuidas a diferentes mecanismos como redugcéo na
contagem de ovos por grama de fezes, inibicdo da ecloséo, inibicdo do desenvolvimento
larval, inibicdo da alimentacéo larval, inibicdo da motilidade de larvas infectantes (L3) e
inibicdo da sobrevivéncia e reducdo na carga parasitaria (CAMURCA-VASCONCELOS et
al., 2005; JACKSON & GORDON, 2008; YOSHIHARA; MINHO; YAMAMURA, 2013).

Observamos também que estes estudos foram realizados utilizando extratos brutos
e Oleos extraidos das folhas, casca, fruto e sementes (MENDES et al., 2017; BASTOS
2011; FARIA, et al., 2021) e que em estudos de Moraes, et al. (2016), Cabral, et al. (2019) e
Carvalho, et al. (2019), no entanto, os resultados ainda sdo incipientes. Assim, ressaltamos
a necessidade da realizagao de estudos mais aprofundados com os compostos purificados
para melhor compreender os mecanismos de a¢do dos compostos e avaliar a relago risco-
beneficio para o tratamento da estrongiloidiase.

Estudo de Wink (2012) ressalta, portanto, que o que é necessario para a escolha
de um composto novo € a boa identificagdo das propriedades moleculares e bioquimicas,
visto que, os parasitas intestinais sdo organismos eucariotos, compartilhando dos mesmos
componentes celulares que os seus hospedeiros, sendo extremamente importante a
avaliacé@o toxicologica destes compostos, afim de que estes ndo causem efeitos graves
com a sua utilizagéo.

Além disso, sabe-se que o mecanismo de agdo que 0s compostos de plantas
medicinais agem varia muito também de acordo com a composigéo fitoquimica da planta e
do composto e que alguns fatores como o clima (pluviosidade e temperatura), nutrientes,
composicéo do solo, poluicdo atmosférica, radiagdo ultravioleta, altitude do terreno e a
forma de extracéo utilizada (extragéo por solventes, maceragéo, destilagéo a vapor, e etc),
podem influenciar diretamente na qualidade do composto a ser analisado nessa planta
(BORTOLUZZI, et al., 2020).

Dessa forma, em sintese, podemos observar as dificuldades existentes na procura
de novos compostos que sejam promissores para o tratamento da estrongiloidiase, bem
como a pouca quantidade de estudos aprofundados referentes a essa area, visto que ha
uma série de variaveis que influenciam e tornam essa descoberta dificil de ser realizada.

51 CONCLUSAO:

A estrongiloidiase causa grande impacto em saude publica, isso somado ao
aumento da resisténcia do S. stercoralis aos medicamentos tipicamente aplicados na
clinica para tratamento dessa parasitose, evidenciam a necessidade de pesquisas para a
descoberta de novos agentes anti-Strongyloides. Algumas plantas produzem compostos
com variados principios bioativos, alguns ja apontados com potencial anti-parasitario, os

quais poderiam ser amplamente utilizados para producdo de medicamentos com maior
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eficacia e com objetivo de contornar os casos de resisténcia adquirida aos medicamentos
comerciais. Para isso, ressalta-se a importancia dos investimentos em pesquisas basicas,
responsaveis pela identificacao destes potenciais compostos de atividade contra infecgdes
parasitarias intestinais, especialmente para controle das infec¢des causadas pelo género
Strongyloides, dada a escassez de estudos que visam a busca de plantas e compostos
isolados para tratamento da estrongiloidiase.
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