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HYPERICUM PERFORATUM L. (ERVA-DE-SAO-JOAO) NO TRATAMENTO
DA DEPRESSAO: UMA REVISAO BIBLIOGRAFICA

HYPERICUM PERFORATUM L. (ST JOHN’S WORT) IN THE TREATMENT OF
DEPRESSION: A LITERATURE REVIEW

Jessica Miranda Mascarenhas!
Juliana Lima Gomes Rodrigues?

RESUMO: A depressio é uma patologia que atinge pessoas em esfera global, crescendo a cada ano.
Seus sintomas incluem esgotamento fisico e emocional, afetando a interagdo do individuo com a
comunidade. Diante dos crescentes casos da doenca, o objetivo deste estudo é apresentar uma
revisdo de literatura narrativa, com a finalidade de investigar o uso da Hypericum perforatum no
tratamento da depressdo. Foram usados como base de dados, SciElo, PubMed e google Académico,
artigos publicados nos anos de 2006 a 2021. Os resultados foram obtidos através de 7 estudos, que
demonstraram possivel eficicia da Hypericum perforatum no tratamento da depressio. Esta espécie
é, uma planta medicinal, capaz de provocar inibi¢io da recaptagio de serotonina, noradrenalina e
dopamina, provocando a sensacdo de tranquilidade, modulando o humor, e a redugdo progressiva
da depressido, decorrente da acdo de seus principais compostos hipericina e hiperforina. Os estudos
analisados, mostraram que a espécie Hypericum perforatum, demonstrou eficicia considerével no
tratamento em pacientes com depressio leve a moderada, independentemente da idade ou género,
todavia, o tratamento deve ser acompanhado sob supervisio médica, pois as possiveis interagdes
com outros firmacos podem comprometer o efeito farmacolégico.

Palavras-chave: Planta. Ansiedade. Depressdo. Hypericum Perforatum. Erva de S3o Jo3o.

ABSTRACT: Depression is a pathology that affects people globally, growing every year. Its
symptoms include physical and emotional exhaustion, affecting the individual's interaction with
the community. Faced with cases of disease, the objective of this study is to present a review of
the narrative literature, with the purpose of investigating the use of Hypericum perforatum in the
treatment of depression. SciElo, PubMed and Academic google, articles published in the years
2006 to 2021, were used as a basis. This species is capable of causing the reduction and reuptake of
serotonin, the reduction of mood and the progressive reduction of serotonin, the reduction of the
mood sensation of depression, the correction of the action of its main hiperic compounds for
progressive reduction of depression. The studies studied can be considered as adequate treatment
for the methods studied, as they cannot be studied with light measure, the treatment must be
suitable for medical treatments, as they can be studied with other methods. the pharmacological
effect.
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INTRODUCAO

Pacientes acometidos com disttirbios psicolégicos vem crescendo a cada ano,
acredita-se que cerca de 121 milhdes de pessoas no mundo possuem depressdo, causando
desordem mental e psiquica (ALVES et al 2014). De acordo com a OMS (2011), em nivel
global, ela estd em quarto lugar entre as dez doencas mais tratadas no mundo. Estima-se
que nos préximos vinte anos, o indice tendera a crescer ainda mais.

Segundo WOH (2017) a depressdo possui trés estagios, leve, moderado ou grave,
podendo perdurar por limites diferentes de tempo: semanas, meses ou anos. O
agravamento da doenca pode afetar a visio real que o sujeito tem da vida, podendo
prejudicar a sua tomada de decisdes, afastando-o em diferentes esferas da sua vida, tanto
em seu intelecto, como no emocional e social

A doenca nio ocorre unicamente pelo desequilibrio psicolégico do individuo,
fatores como a genética e aspectos biolégicos, podem alterar o modo como o mesmo se
comporta na sociedade, levando a aderir ou aflorar a doenca. Portanto, a depender da
gravidade do caso clinico, o paciente podera ser tratado com medicamentos convencionais
ou 2 base de fitoterdpicos. No entanto, os medicamentos convencionais possuem maiores
efeitos colaterais, comparados aos fitoterdpicos, com isso, a procura por medicamentos
naturais a base de extratos de plantas teve aumento nos tltimos anos (NEVES, 2015).

Diante dos crescentes casos, diversos estudos tém sido realizados a fim de validar o
uso de plantas medicinais no tratamento da depressio de modo a tratar a doenca com
menos efeitos colaterais (OMS, 2011). Segundo Alves et al (2014) a utilizagdo de plantas
para fins medicinais é uma pratica antiga, realizada para curar diversas enfermidades. Nos
tempos atuais, essa pritica é denominada no grupo das préticas integrativas e
complementares, que tem por finalidade assegurar o uso de plantas que possuam
finalidade terapéutica, sem comprometer o tratamento e trazendo em sua maioria menores
efeitos colaterais.

Segundo a Organizagio Mundial da Sadde (2018), plantas medicinais sdo todas
aquelas que contém uma ou mais substincias que possuam propdsitos terapéuticos, ou
seja, que em sua composicdo a planta proporciona aos usudrios, agio medicamentosa, a fim
de auxiliar ou tratar diversas doengas.

Visando regulamentar o uso, de maneira padronizada, no ano de 2008 foi criada a
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Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterdpicos (PNPMF) por meio do decreto
N9.813, com a finalidade de garantir & populagio o uso seguro e racional das plantas
medicinais e fitoterdpicos (MINISTERIO DA SAUDE 2015).

Neste contexto, pode-se destacar os estudos que abordam o uso da Hypericum
perforatum como tratamento antidepressivo, sendo uma alternativa eficaz, capaz de
auxiliar como inibidor seletivo de recaptura da serotonina, noradrenalina e dopamina,
através dos seus principais metabélitos hipericina e hiperforina, que tem efeito na
regulacdo do humor (ZHAI, 2015).

Considerando a complexidade da depressdo, surge a necessidade de compreender a
atuagio de compostos naturais que oferecem uma opgio de tratamento com efeitos
colaterais reduzidos, baixo custo, menor dependéncia e baixa reincidéncia da doencga.

O objetivo deste estudo, foi realizar uma revisdo de literatura acerca da utiliza¢do
da espécie Hypericum perforatum, também conhecida como erva-de-sdo-jodo, como

alternativa para o tratamento de pacientes com depressdo leve a moderada

MATERIAL E METODO

O presente trabalho tratou-se de uma revisio de bibliografica. O artigo foi
desenvolvido visando descrever a espécie vegetal Hypericum perforatum em funcdo do seu
uso no tratamento da depressio, sob uma abordagem qualitativa. Foram selecionados
livros e artigos cientificos utilizando para a busca bases de dados como, Scielo, PubMed,
ANVISA e Google académico.

Para realizagdo da busca, foram usadas as palavras-chaves: Hypericum perforatum,
depressio, fitoterdpico e Erva-de-sio-Jodo. Foram incluidos artigos publicados nos dltimos
14 anos (2006 a 2021). Os critérios de exclusdo utilizados foram assuntos que nio estejam
relacionados ao tema, artigos em outros idiomas que n3o sejam portugueses e ingleses e

fora do periodo estabelecido.

RESULTADOS

Foram obtidos 7 estudos que abordaram o tratamento da depressio leve, moderada
e aguda, utilizando a espécie Hypericum perforatum. As principais caracteristicas dos

estudos selecionados estdo descritas no quadro 1.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v.8.n.04. abr. 2022.
ISSN - 2675 — 3375

332



Quadro 1: Efeito da Hypericum Perforatum no tratamento da depressio

Autor | Design Amostra Intervengio/ Duragio | Resultados

/ Do Dosagem /

Ano Estudo (mg) Semanas

Chiova | Meta- s estudos Grupo 1: 4ar12 Dos 5 estudos, 4

tto, R, | analise clinicos, Hypericum goo apresentaram eficicia em

D., pacientes com mg/dia pacientes que usaram a

Fukuda depressio leve - Hypericum perforatum,

,E, Y., moderada, Idade | Grupo 2: em comparagio com a

Feder, nio informada Fluoxetina 20 Fluoxetina, apresentando

D etal mg/dia baixo efeito colateral.

(2011)

Kasper, | Ensaio 293 Pacientes Grupo 1: 6 As amostras de

S, clinico com Hypericum Hypericum perforatum,

Anghel | Randomiza | depressdo leve e | 60oomg/dia divididas em dois

escu, I, | do moderada, grupos, com posologias

G, Duplo-cego | idades entre 18 a | Grupo 2: diferentes, obtiveram

Szeged 65 anos. Hypericum respostas favordveis em __

i, Aet 600%*2 mg/dia ambos os grupos, no

al. entanto, o grupo I teve

(2006) melhor retorno
terapéutico.

Manne | Ensaio 201 Pacientes Hypericum 600 | 8 Nesse estudo foram

I, M., clinico tratados com mg/dia usados placebo e

Kuhn, | Duplo-cego | Depressio leve Hypericum, grupo de

uU., Randomiza | ou moderada, pacientes com depressio

Schmi | do idade entre 18 a sem causa definida. Ao

dt, U.,, 70 anos final do estudo,

et al. observou-se melhora de

(2010) 7,28% a mais nos
pacientes que fizeram
uso do fitoterdpico.

Rapapo | Ensaio 169 Pacientes, Grupo 1: 12 O grupo que usou

rt, Clinico tratados com Hypericum 810 Hypericum,

M.H., | Randomiza | Depressio leve, | mg/dia apresentou maior

Nieren | do idade nio eficicia e menor efeito

berg, informada Grupo 2: colateral, em comparagio

A A, Citalopram 20 ao

Howla mg/dia Citalopram, que obteve

nd, R., 609% de reacdo adversa
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(20m1)

nos participantes

Sarris, | Ensaio 124 Pacientes Grupo 1: 8- 26 O uso prolongado da

J, clinico tratados com Hypericum goo sertralina proporcionou

Fava, Pesquisa - | Depressio mg/dia maiores efeitos

M., participant | moderadae Grupoa2: colaterais. O uso da

Schwei | e Aguda, idade Setralina s0 Hypericum obteve

tzer, I. nio informada mg/dia resultados melhores, no

et al. entanto esses resultados

(2012) foram melhores na fase
moderada

Seifritz | Ensaio 121 pacientes Grupo 6 O uso do Hypericum,

E., Clinico tratada com r:Hypericum 3 proporcionou baixo

Hatzin | Duplo-cego | Depressio cap. de 300 efeito colateral, maior

ger, Randomiza | moderada, idade | mg/dia resposta como

M., do 18 a 70 anos Grupo 2: antidepressivo, com

Trachs Paroxetina 20 melhores resultados, j4 a

ler, E. mg/dia paroxetina, adquiriu 334

(2016) reagio adversa maior, N
acarretando um distdrbio
gastrointestinais

Singer, | Ensaio 154 pacientes Grupo 1: 6 O grupo de pacientes que

A, clinico tratado com Hypericum goo usaram Hypericum,

Schmi | Randomiza | Depressio mg/dia desenvolveu melhora

dt, M., | do moderada, idade consideravel da

Hauke, 18 a 74 anos Grupo 2: depressdo, com baixa

\Y% Citalopram 20 recaida e menor efeito

(ZO'II).

mg/dia

colateral. O Citalopram
também obteve bons
resultados, porém com
maiores reacdes
adversas.

Chiovatto et al. (2011) realizaram uma meta-anélise com 5 estudos em comparagio

com a fluoxetina e Hypericum perforatum, a fim de investigar a eficicia da erva em

pacientes depressivos, em estigio leve e moderado.

Dos 5 estudos selecionados, 4

apresentaram uma melhora considerdvel da doenca com o uso do extrato da planta e
p ¢ 1Y
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menos efeito adverso e um estudo observou nenhuma diferenca entre a erva e o
medicamento convencional. Os autores propdem que a Hypericum perforatum usada a goo
mg de 1 a 3 vezes ao dia possui uma queda inicial na recaptura da serotonina, noradrenalina
e dopamina, além de que a mesma possui uma inibicilo na MAO (monoaminoxidase),
igualmente aos efeitos da fluoxetina com 20 mg uma vez ao dia, porém a erva contém
menos efeitos colaterais e dependéncia ao uso.

Kasper et al. (2006) compararam o uso da Hypericum perforatum em duas dosagens, a
fim de identificar qual seria mais apropriada para o tratamento, no periodo de 6 meses. Os
pacientes foram divididos em 2 grupos aleatérios, com dosagens diferentes da erva, em
forma farmacéutica de comprimidos. O primeiro grupo administrado com 600 mg/d
(noite) e o segundo grupo duas vezes ao dia 600 mg (antes do almogo e a noite), a fim de
descobrir qual dosagem determinaria melhor eficicia. Ao final do estudo clinico, seguindo
a analise de Hamilton (HAMD-17) para validar o experimento, notou-se em ambos os
grupos, poucos efeitos colaterais e boas respostas ao tratamento, no entanto, os pacientes
do grupo 1, que fizeram uso apenas uma vez a noite, obtiveram melhores respostas ao
tratamento.

Segundo Manneal et al. (2010) nesse estudo clinico, duplo-cego, pacientes sujeitos a
sintomas de depressdo recorrente a 3 meses, sem finalidade aparente, em grau moderado,
foram divididos em dois grupos, fizeram uso do placebo e outro da erva, no periodo de 8
semanas. Neste estudo clinico, foi usado o extrato seco da erva, administrado a dose de 300
mg/d. Ao final do estudo clinico, notaram eficicia maior nos participantes que fizeram
uso da Hypericum perforatum L, com baixo efeito colateral, comprovando o efeito positivo
da erva em comparacdo aos integrantes que administraram apenas o placebo, sem fins
terapéuticos, ao final do estudos todos os participantes passaram por uma avaliagio com
escala de Hamilton (HAMD-17) a fim de coprovar a eficacia no tratamento.

Rapaport et al. (2011) utilizaram como pardmetro a escala de avaliacio de Hamilton
para depressdo, na qual os pacientes que ficassem entre 10 a 17 pontos, classificaram-se com
depressio leve. Foram usados nesse estudo extrato seco de Hypericum perforatum
administrado como comprimido 810 mg/d, e citalopram comprimido 20 mg/d. Tanto o
Hypericum perforatum como o citalopram, demonstraram efeito antidepressivo, sendo que a

erva teve pouco efeito adverso, em comparacio ao uso do medicamento convencional, que
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provocou algum efeito colateral em 60% dos participantes.

Seifritz et al. (2016) seguiram o mesmo pardmetro para avaliar o nivel da depressio
nos pacientes, escala de Hamilton ( HAMD- 17) sendo diagnosticados com distirbio
depressivo moderado. Neste estudo foram comparados os sintomas e efeitos dos
integrantes que usaram extrato seco de Hypericum perforatum goo mg/d e paroxetina 20
mg/d. A final do estudo, os autores descreveram potencial de tratamento maior nos
participantes que fizeram uso do fitoterédpico, contendo menos efeitos colaterais.

Poucos estudos fornecem um periodo maior no tratamento com o uso da erva, por
esse motivo o autor Sarris et al. (2012) forneceu dados de um estudo complementar, ji
realizado pelo préprio autor, com erva-de-sdo-jodo, sertralina e placebo, na fase moderada e
aguda da doenga. Notou-se que apés um periodo maior de tratamento, os participantes que
usaram a sertralina na dose de 100 mg 3 vezes ao dia, apresentaram maiores efeitos
colaterais. O uso do extrato de Hypericum perforatum na dose de soo mg trés vezes ao dia,
por maior tempo, ndo provocou grandes complicacdes, baixa reincidéncia e melhores
respostas ao tratamento, de acordo com a escala de hamilton (HAMD-17), mas sem
alteracdo de melhoras na fase aguda da doencga.

O autor Singer et al. (2011), coletou participantes aptos a pesquisa, todos
acompanhados por psicédlogos e classificados com o CID.10, em estigio de depressido leve e
moderada. A maior parte dos participantes do estudo eram do sexo feminino, em uma
totalidade de 71,4 o. Apds avaliagdo clinica, notou-se melhora significativa nos

participantes que usaram capsulas contendo a Hypericum, administrado goo mg/ dia.

DISCUSSAO

A espécie Hypericum perforatum possui em sua composi¢do diversos grupos aos
quais a agdo antidepressiva é atribuida, sdo metabdlitos secunddrios, classificados por
antraquinonas/ naftodiantronas (Hipericina), derivados de floroglucinol (hiperforina),
flavonoides, biflavonas, xantonas, 6leos voliteis, vitamina C, cumarinas, taninos e
carotendides. No entanto, os principais compostos com agio anti depressivos é a
hipericina e hiperforina (NAZIRI et al., 2012).

Segundo Russo et al., (2014) a hipericina atua na inibi¢io da Monoamino oxidase

(MAO), enzima que estimula a desaminagdo oxidativa e o segundo composto hiperforina
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age bloqueando recaptacdo de serotonina, noradrenalina e dopamina, modulando o humor.

Os estudos fisiopatolégicos da depressio apontam que individuos podem
apresentar em seus quadros clinicos alteragdes em fatores endécrinos e exdcrinos. Os
fatores exdcrinos afetam diretamente o equilibrio no humor, o sono, capacidade de foco e
apetite. J4 as manifesta¢cdes de desequilibrio em fatores endécrinos podem comprometer
distdrbios cardiovasculares, cerebro-vasculares, metabélicos, pulmonares e sintomas como
dores cronicas (PERITO, 2012).

Além destas, os pacientes com altera¢des enddcrinas possuem reducdo da enzima
MAO, diminuindo o estimulo dos neurotransmissores na fenda pré e pds sindptica,
provocando distirbios psiquidtricos em geral, sendo um deles a depressio. Os
antidepressivos aumentam os estimulos dos neurotransmissores que compde esse sistema,
a noradrenalina, dopamina e serotonina, auxiliando na inibicdo da recaptura destes pela
membrana pés-sindptica, no intuito de modular fatores como humor, sono e ansiedade,
trazendo melhora ao paciente (PERITO, 2012).

A dosagem do fitoterdpico varia, mas nio afeta o indice terapéutico. Notou-se nos
estudos a eficicia da Hypericum perforatum, mesmo em comparagio com medicamentos
convencionais, apresentando melhores respostas ao tratamento, baixa reincidéncia da
doenca e menores efeitos colaterais. Em média, os estudos, ocorreram em periodo de 4 a 12
semanas, sendo administrados 1 a 3 vezes ao dia, dependendo da dose orientada aos
participantes, entretanto, os integrantes que usaram uma vez ao dia, obtiveram melhor
resultado.

De acordo com o Memento Fitoterdpico (2016), a forma farmacéutica para o
tratamento com a Hypericum perforatum compde cdpsulas e comprimidos, contendo o
extrato seco e tintura, esse manual disponivel como documento oficial brasileiro, alega
possiveis cuidados na utilizag¢do do extrato da erva, visto o uso inadequado, acarretard em
possiveis efeitos adversos, como reacbes alérgicas, fadiga, agitacdo, irritacSes
gastrointestinais e sensibilidade fotossensibilizante.

Além dos possiveis desconfortos, a erva interage com diversas classes de firmacos
como: Ciclosporina, Anticoagulantes, Anticoncepcionais, Cumarinicos, Digoxina,
Inibidores da protease, Transcriptase reversa e Teofilina, essas interacdes sdo

provenientes de alteracdes nas isoenzimas do citocromo P4s50, que tem por finalidade
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modular o metabolismo de diversas substincias, sendo responsivel por aumentar as
excrecdes dos firmacos no organismo, diminuindo o efeito ou aumentando o potencial de
agio, causando toxicidade (BRASIL, 2020).

Visando o uso adequado, recomenda-se a utilizacdo de Hypericum perforatum sob
prescricdo médica, para que ocorra o tratamento da maneira adequada, evitando possiveis
interacbes medicamentosas ou reag¢des adversas ao tratamento (MEMENTO
FITOTERAPICO P.s5 1 EDICAO 2016).

De acordo com a OMS, dados revelam que no ano de 2030, a depressio serd uma
das doencas que mais acometem a populagio mundialmente (OMS 201m). Segundo
secretaria de vigilincia em satide (2021) a taxa de suicidiu no Brasil, entre 2010 a 2019 foi
de 112.230, caracterizando uma das principais causas de mortalidade relaciona-se por
depressio,Visando essa defini¢do, a revisio de literatura, abordou uma alternativa de
tratamento eficaz, com o uso da Hypericum perforatum, contendo menores efeitos colaterais

e baixa dependéncia ao tratamento.

CONSIDERAGOES FINAIS

A depressio é considerada o “mal do século”, pois inibe a capacidade de controlar
o humor e as emogdes. Diante dos dados demonstrados, foi possivel sugerir que a espécie
Hypericum perforatum possui acgdo antidepressiva eficaz, contendo menores efeitos
colaterais e baixa reincidéncia da doenca o efeito antidepressivo ¢ atribuido
principalmente a presenca dos compostos hipericina e hiperiforina.

Em contrapartida, os estudos sobre a planta em fung¢io da depressio sdo escassos e
pouco atuais, gerando inconsisténcias, sendo necessirio maior aprofundamento. O uso
racional do fitoterdpico depende de fatores como anélise de possiveis interacdes
medicamentosas e efeitos adversos, por esse motivo, haverd necessidade de obter um
acompanhamento médico e farmacéutico, para evitar esses problemas e proporcionar

tratamento eficaz e seguro.
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