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Medicamentos de Origem Vegetal:
O Caso de Erva de Sao Joao (Hypericum perforatum)

CARLOS SINOGAS’

Resumo

As utilizagoes clinicas tradicionais da Erva de Sio Jodo, muito diversificadas ¢
hid muito estabelecidas, sdo brevemente referenciadas com alguns dados de
caracterizagao que possibilitam a identificagdo macroscopica da espécie vegetal.
Partindo do uso terapéutico tradicional da planta, o autor indica os resultados de
alguma experimentacao laboratorial efectuada com realce para a detecgao de
efeitos anti-virais in vitro para amostras muito diluidas (10°) do extracto
alcodlico da espécie Hypericum perforatum L.. Sao também indicados alguns
dos produtos preparados pelo autor a partir da planta espontinea recolhida na
regiao do Alentejo.

Summary

A variety of reasons and conditions have, for long, explained the multiple
traditional therapeutic uses of St. John’s Wort. In this paper, some references in
relation to these uses, and the main characteristics of the plant for a positive
identification, are indicated.

The author lists some results of his own laboratory experimentation, performed
with plant material, where an anti-viral effect of diluted extracts (10°°) has been
detected. Some phytopharmaceuticals produced by the author, using Hypericum
perforatum L. from the region, are described.

Introducao

O hipericio' é, provavelmente, a planta que apresenta uma mais extensiva ¢
diversificada gama de utilizagdes medicinais. O seu uso pela medicina
tradicional remonta para além do primeiro século, data de uma das suas mais
antigas referéncias ao seu uso terapéutico, pelo botanico grego Discorides,
médico do imperador romano Nero e autor de uma das primeiras materia medica
ocidentais (Burke, 1998). Paracelsus, alquimista ¢ médico alemao, por volta de
1500 clamava que as virtudes da erva de Sao Joao, de tdo grandes ndo poderiam
ser descritas ¢ afirmava que, de todos os medicamentos ndo hd outro tdo bom e
sem detrimento, sem risco (Burke, 1998). Em 1653, no célebre "Culpeper's
English Physician" (Culperter, 1653 - reedigao), descreve-se ¢ referencia-se a
erva de Sao Jodo, usada de varias formas, nomeadamente como tratamento para

" Universidade de Fvora, Departamento de Biologia.

" A designagio hipericdo ¢ aqui usada como sinénimo de Hypericum perforatum.
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feridas e queimaduras, para todas as formas de vomitos, para as mordidelas de
criaturas venenosas, para todos aqueles que "ndo consigam fazer agua", para
expelir a colera e o sangue coagulado no estdbmago, para ajudar na ciética, etc.
Depois de incluida, desde sempre, nas farmacopeias ocidentais (veja-se, por
exemplo, a “Pharmacopéa Portugueza” de 1876), tera desaparecido antes de
1950, com o advento da medicina alopética, reaparecendo oficialmente nos anos
80 na Alemanha (Wichtl, 1994) ¢ em 2000 numa monografia especifica na
Farmacopeia Europeia.

Usos Terapéuticos

Desde sempre que as utilizagdes terapéuticas convencionais do hipericio nao
deixaram de se alargar existindo j4, nos dias de hoje, preparagdes farmacéuticas
de uso alopético reconhecido pelas autoridades de saude regulamentares. Para
além do uso clinico consolidado como substincia activa anti-depressiva, muitos
outros estudos cientificos recentemente publicados, efectuados com extractos e
componentes isolados desta espécie vegetal, apontam para efeitos anti-tumorais,
anti-virais ¢ imunomoduladores susceptiveis de ser também usados em
terapéutica humana ou animal (Meruelo et al., 1988; Schemp, 2000). Nio fora a
facilidade com que qualquer consumidor pode aceder as substincias activas,
bastar-lhe-4 um pequeno passeio fora de portas, em altura oportuna, para
recolher a erva, muitos outros medicamentos extraidos do hipericao j& teriam
sido desenvolvidos pela inddstria farmac€utica para outras indicagdes
terapéuticas.

Apesar  disso, sdo diversos os produtos farmacéuticos industriais
comercializados: Hiperforat, Jarsin, Neurapas, Psychatrin, Inconturina, Rhoival,
com indicag¢des regulamentares para a depressao ligeira a moderada, excita¢ao
nervosa ou perturbagdes do sono (Martindale - 31, 1993). Estes produtos
rivalizam com os anti-depressivos de sintese quimica mais habituais na nossa
clinica pela vantagem que apresentam nos reduzidos efeitos adversos ¢ reacgoes
secundarias que exibem, comprovados com miltiplos ensaios clinicos
(Bloomfield et al., 1996; Rosenthal, 1998). O chamado hipericismo, uma foto-
sensibilidade que ocorre nos animais que se alimentam da planta, constitui uma
potencial contra-indicagdo para a sua utilizacdo em individuos mais foto-
sensiveis, mas nao ha qualquer registo de situacdes idénticas no homem. Mais
recentemente foram descritas algumas interacgdes com outros medicamentos
também metabolizados no figado pelos mesmos citocromos P450 induzidos na
administracdo dos extractos de hipericao (Piscitelli e al., 2000).

As formulagoes que tém sido usadas ¢ se encontram descritas em indmeras obras
também sao muito diversas e vao desde os macerados com a erva completa e os
extractos oleosos para aplicacao directa na pele ferida, aos extractos alcodlicos,
secos ou nao e usados como tal ou em capsulas para uso interno ¢ aos chas para
tomas muito diversificadas (Bown, 1995).
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A planta e seus componentes

De entre as inimeras espécies de hipericao, diversas com aplicagoes terapéuticas
reconhecidas, a que maior ndmero de indicagOes terapéuticas acumula €, sem
davida, o Hypericum perforatum L., vulgarmente conhecido como erva de Sao
Joao ou Milfurada (St. John’s Wort na terminologia anglo-saxénica). O seu mais
divulgado nome comum remonta também a tempos imemoriais. Diz a lenda que
a cor vermelha que fica quando a planta ¢ macerada ou triturada simboliza o
sangue do martir cristao S. Joao Batista. Também o facto de, no Hemisfério
Norte, a planta florir por altura do solsticio de verdo, proximo de 24 de Junho,
dia do aniversario do nascimento do mesmo santo, terd contribuido para a
preservagao da sua designacao como Erva de Sao Joao (Burke, 1998).

Figura 1. Erva de Sao Joao.

O hipericao é uma planta herbacca, perene, podendo atingir até 1 m de altura,
glabra, ramificada, que gera rebentos com muitas folhas opostas, sésscis, ovadas
e salpicadas de pontos translicidos (Figura l) Estes pontos transluc1dos
constituidos por glandulas repletas de dleos cssenciais, parccem perfuracoes por
observagao das folhas a contra luz (Figura 2) e sao a razao de ser da sua outra
designag¢do comum de¢ Milfurada. Constituem um dos elementos macroscopicos
diferenciadores mais significativos desta cspécie de hipericao.
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Figura 2. Caracteristicas distintivas da espécic Hypericum perforatum L. "Pontos
translhicidos" ¢ "ponto negro" de folha observada ao microscépio (40 X) e desenho do
pormenor das estrias dos caules.

As abundantes flores, no topo das ramificagoes, sdo providas de cinco pétalas e
numerosos estames amarelos. As pétalas sdo salpicadas de pontos negros, mais
abundantes nas margens, onde se acumulam as hipericinas. Os caules aéreos
contém duas estrias paralelas, opostas e longitudinais que constituem outro dos
elementos macroscOpicos distintivos da espécie Hypericum perforatum L..
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t

HO

t

HO

Figura 3. Hipericina. Representagio molecular e cromatografia em camada fina de
extractos de hipericdo (as setas indicam a posigao das hipericinas ¢ pseudohipericinas).
Amostras: padrao de hipericina comercial e trés extractos de planta.
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A distribuigao geografica ¢ ubiqua, sendo reportada a sua presenga por toda a
parte, em especial na Europa € Américas. Entre nds, a partir de fins de Maio até
fins de Junho/Julho, é facilmente observavel nas bermas da estrada, onde cachos
de pequenas flores amarelas sobressaem no topo de uma folhagem verde escura
com cerca de meio metro de altura.

Para uso terapéutico sdo usadas principalmente as sumidades floridas ou toda a
parte aérea da planta, colhida durante o perfodo de floracdao. Entre os seus
constituintes mais importantes para que se antecipam actividades farmacoldgicas
contam-se as hipericinas (Figura 3) e substancias aparentadas, das quais
sobressai a pseudohipericina e que, no conjunto representam entre 0,05% e 0,3%
do seu peso seco; diversos flavonoides, especialmente hyperdsido, rutina e
biflavonas que representam cerca de 0,26%; hiperforina, uma substancia de
caracteristicas antibidticas, até 3%; dleos essenciais de 0,05% a 0,3% e taninos
até aos 10% (Witchl, 1994).

O envolvimento pessoal

Desde sempre que o subscritor conhece a utilizagdo tradicional de plantas
medicinais pela populagdo da sua terra natal, uma vila do interior Alentejano,
seja por recomendacgao de um "virtuoso" seja porque antes também fez bem ao
vizinho em situagdo idéntica. O hipericao € uma dessas ervas que ¢ aplicada,
entre outras situagdes, nas queimaduras e feridas para ajudar a cicatrizar. Porque
esta accao podera ser devida a uma qualquer actividade farmacoldgica
antibacteriana ou anti-viral ¢ porque na altura tinha em curso no laboratério de
investigagdo outros trabalhos relacionados com infecgbes virais, decidiu
experimentar o extracto alcodlico do hipericio nas culturas das células
hospedeiras dos virus. Os virus desapareceram. E depois de maultiplas
experiéncias, j4 com os adequados controlos, verificou-se que a inibicao das
infecches virais no modelo laboratorial se registava até diluigbes do extracto da
ordem de 10, ou seja, uma cnorme dilui¢io da tintura, preparada a 20% (Dias et
al., 1996a). Falta identificar o mecanismo molecular em concreto ¢ se o efeito se
observa com a mesma amplitude para outros modelos virais, irn vivo como in
vitro. Nesta sequéncia foram efectuadas algumas caracterizagbes ¢
fraccionamentos, em que foi possivel confirmar os perfis cromatogrificos
descritos na literatura (Wagner er al., 1983). Compararam-se também os
extractos de plantas espontineas com extractos idénticos preparados de plantulas
produzidas ir vitro, onde nao foi possivel confirmar o mesmo nivel de inibigao
das infeccoes virais (Dias ef al., 1996b). O estudo de alguns dos componentes
isolados e recombinados também nao permitiu reconstituir a totalidade do efeito
observado para o extracto da planta inteira (observagdes nao publicadas). Os
testes a potenciais efeitos antimicrobianos (bactérias Gram negativas)
demonstraram a ineficicia dos extractos completos (Lopes, 1999).

Ao mesmo tempo que no laboratdrio estes ensaios foram sendo realizados,
varios produtos farmacéuticos se desenvolveram a partir de hipericao
espontinco, recolhido na regiao durante o periodo de floragao. Existe uma
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tintura FP, a 20% cm alcool a 70°, que disponibiliza
as substincias activas mais significativas, ¢ que vem
sendo usada com sucesso em perturbagoces ligeiras do
foro psicolégico como anti-inflamatorio, cm
algumas micoses cutineas ¢ no alivio dos sintomas
de recidivas do herpes labial. E disponibilizada a
planta triturada para chia ¢ um licor alcodlico,
utilizados principalmente nas digestoes  dificeis.
Existc também disponivel um extracto oleoso, o Olco
de Sao Jodo, em que ao hipericio se associam folhas
de alccrim (Rosmarinus officinalis L.) para usos
analgésicos ¢ como veiculo para massagens, Este
dleo, preparado sob controlo farmacéutico, foi
registado para dispensa no circuito comercial
farmacéutico e ¢ apresentado em embalagem prdpria
(Figura 4).

Flgum 4. Embalagem de
Oleo de Sao Joao.

As perspectivas

Face ao conjunto de dados cientificos adquiridos até ao momento, h a pretensao
de continuar estes trabalhos numa perspectiva de completar a caracterizagao dos
potenciais cfeitos antimicrobianos com outras estirpes de bactérias de difercntes
caracteristicas; estudar os cfeitos anti-virais em infecgdes in vitro com virus de
caracteristicas diferentes (0s estudos até ao momento foram apenas realizados
com virus dc grandes dimensoes, de genoma a DNA e com envelope lipidico),
de forma a caracterizar o mecanismo da acc¢ao anti-viral que sc detecta; avaliar
os potenciais efeitos de indugdo de apoptose que parecem justificar as indicagOes
anti-tumorais ¢ explorar os componentes individuais ou as combinagdes de
componentes eventualmente envolvidos nos mecanismos moleculares anti-virais
¢ anti-tumorais.
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