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RESUMO

Considerando as complicacGes da hipercolesterolemia, principalmente nos idosos, como também da ja
existente pratica de fitoterapia entre essa populacdo, este estudo deseja analisar quais as evidéncias
cientificas existentes sobre plantas medicinais e fitoterapicos que possuem efeito hipolipemiante.
Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, realizada nas bases de dados Scielo, Medline,
Cochrane e Portal de periédicos da CAPES usando os seguintes descritores e seus correlatos em
inglés: Hipercolesterolemia, Hipolipemiantes e Fitoterapia. Foram selecionados 7 artigos para compor
a amostra de textos analisados. Entre os produtos naturais itados com eficacia e seguranca,
cientificamente averiguadas, sobre a normalizagdo da situagdo de hipercolesterolemia, foram:
nutracéuticos contendo Morus alba; Cassia ocidentalis; mirtilo (Vaccinium ashei); extrato da castanha
Pinus eldarica; extrato total de saponinas do cha de Kuding (llex kudingcha C.); semente de feno-
grego e do alho; e o extrato das folhas de Ficus glumosa. As propriedades observadas foram de efeitos
hipolimemiantes, diminuig&o do risco cardiovascular e da formag&o de placas ateromatosas.

Palavras-chave: Hipercolesterolemia, Hipolipemiantes, Fitoterapia.

INTRODUCAO

Colesterol € um tipo de gordura (lipoproteina), que desempenha fun¢es no organismo
como a producdo de hormonios esteroides, dos &cidos biliares e da vitamina D. Existem dois
tipos principais dessa lipoproteina: o colesterol de baixa densidade ou “low density
lipoprotein" (LDL) que ¢ conhecido como colesterol “ruim” por se depositar nas artérias e
causar a aterosclerose; e o de alta densidade ou “high density lipoprotein" (HDL), conhecido
por colesterol “bom” por remover o excesso de colesterol nos vasos sanguineos (FALUDI et
al., 2017).

A condigdo em que ocorre “acumulo de lipoproteinas ricas em colesterol como a LDL

no compartimento plasmatico resulta em hipercolesterolemia” (FALUDI et al., 2017).
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Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia (2017), a hipercolesterolemia esta associada a

ocorréncia de Doengas Cardiovasculares (DCVs), principalmente, da Doenga Arterial
Coronariana (DAC) e do Infarto Agudo do miocardio (IAM). Além da hipercolesterolemia,
um outro importante fator de risco para o aparecimento das DCVs é a idade avancada, como
também as doencas cronicas como Diabetes Mellitus (DM) e Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS) que tém maior incidéncia na pessoa idosa. Considerando que, a formacdo de placas
ateromatosas é um processo demorado e que ocorre ao longo da vida do individuo, pontua-se
gue quanto maior a presenca destes fatores de riscos, mais avancadas e instaveis sdo placas
ateromatosas (FALUDI et al., 2017).

Estudos nacionais evidenciam que a populacdo idosa é a maior consumidora de plantas
medicinais e fitoterapicos no Brasil, estando tal comportamento, intrinsecamente ligado ao
conhecimento cultural passado de geracdo a geracdo. E comum, que 0s idosos procurem
complementos ou alternativas terapéuticas, como a fitoterapia, para o0 manejo de doencas
inerentes a idade SHIAVO et al, 2017). Propiciando a seguranca dessa pratica, foi publicado o
Decreto n° 5.813/2006 que aprovou a Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos
(PNPMF) e atualizada em 2016, que fortalece acessibilidade, seguranca e uso racional das
plantas medicinais e fitoterapicos, oportunizando e estimulando a producdo de novas op¢oes
terapéuticas para prestar assisténcia aos individuos (BRASIL, 2016).

Considerando as complicacdes da hipercolesterolemia, principalmente nos idosos,
como também da ja existente pratica de fitoterapia entre essa populacédo, este estudo deseja
analisar quais as evidéncias cientificas existentes sobre plantas medicinais e fitoterapicos que

possuem efeito hipolipemiante.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, que tem por objetivo produzir uma
analise do conhecimento existente sobre tema especifico a partir de pesquisas anteriores,
visando a fechar lacunas existentes e unificar o conhecimento sobre este tema (BOTELHO;
CUNHA; MACEDO, 2011).

Para elaboracdo dessa revisdo foram seguidas as seguintes etapas: selecdo da questéo
norteadora; busca dos artigos nas bases de dados utilizando-se os descritores e seus

correspondentes em lingua inglesa; sele¢do dos trabalhos encontrados mediante os critérios de

inclusdo e exclusdo pré-determinados; avaliacdo dos estudos pré-selecionados; organizagdo
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dos estudos selecionados; analise e interpretacdo dos resultados e apresentacdo da revisao
(BOTELHO; CUNHA; MACEDO, 2011, p.129).

A pergunta de pesquisa foi “Quais as evidéncias cientificas acerca dos beneficios e

riscos da utilizacdo de plantas medicinais e fitoterapicos com efeito hipolipemiantes para
tratamento da hipercolesterolemia em idosos?”’A busca dos artigos foi realizada nas Bases de
dados Medical Literature Analysis and Retrieval System Online(MEDLINE), Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Cochrane e Peridédicos CAPES. Foi realizada
combinagdes entre os descritores escolhidos “Hipercolesterolemia”, “Hipolipemiantes” e
“Fitoterapia” que foram retirados do Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS), incluindo
seus correspondentes em lingua inglesa.

A selecdo dos artigos foi realizada com base nos critérios de inclusdo: estudos
originais disponiveis e publicados na integra que abordassem, no titulo ou resumo, respostas
para a questdo norteadora; que tivessem sido publicados entre os anos de 2014 e 2019;
estudos publicados nos idiomas portugués, inglés ou espanhol. Foram excluidos trabalhos
como artigos de revisdo (sistematica, meta-analise, integrativa e bibliografica) e artigos

repetidos. O percurso de selecdo da amostra esta representado na figura 1.

IDENTIFICACAO DOS ESTUDOS

Medline: 36
Scielo: 0

Cochrane: 0
Periddico CAPES: 4
TOTAL: 40 J

APLICACAO DOS CRITERIOS

Excluidos:
Indisponiveis: 21
Anos de publicagdo: \
\ 12

AMOSTRA FINAL

Artigos incluidos na
revisdo (n=7)

Fig.1 Fluxograma do processo de identificacdo, selecéo e inclusdo dos estudos.
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Para o desenvolvimento da analise, foi elaborado pelos autores uma planilha, com

auxilio do Microsoft Excel, com os seguintes itens: titulo, citacdo, objetivo e principais
resultados.

Por se tratar de uma revisdo integrativa, portanto, de um estudo bibliogréfico, ndo foi
necessario solicitar aprovacdo do Comité de Etica para realizacdo do estudo. Declara-se ndo
haver quaisquer conflitos de interesses.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Durante a selecéo e analise dos artigos, foi observado a escassez de pesquisas sobre o
tema, inclusive, apenas a MedLine e o Periddico CAPES dispunham de artigos referentes ao
assunto, entretanto, os encontrados nessa segunda base de dados ndo estavam disponiveis
integralmente. Ressalta-se que poucos sdo o0s estudos aplicando esta teméatica em humanos, o
que seria de grande valia considerando os riscos dessa condigdo clinica.

Todos os artigos encontrados estavam em inglés e eram provenientes da MedLine.
Majoritariamente os textos foram publicados no ano de 2015 e em seguida em 2017 e 2016

com 4, 2 e 1 trabalhos em cada ano, respectivamente, como se pode observar no Quadro 1.

Quadro 1 - Apresenta a sintese geral do contetdo cientifico contido nos artigos como citacao,

objetivos e resultados.

72% dos individuos tratados com
LopiGLIK® e 43% tratados com Armolipid
Plus® alcancaram o objetivo primario (p
<0,0001). Ambos os tratamentos reduziram
0s niveis plasméticos de colesterol total e
LDL e triglicerideos (p <0,001 para todas as
comparagles). Os tratamentos também
reduziram a pressdo arterial sistélica e
diastolica, os niveis plasmaticos de
hemoglobina glicada, a insulina e o indice
HOMA. As alteragcdes induzidas pelo
LopiGLIK® em todos estes parametros
metabolicos foram superiores as obtidas
com o Armolipid Plus®.

Em individuos adultos com
hipercolesterolemia leve,
comparamos, na vida real, os
TRIMARCO, V. | efeitos de uma nova
E1l e colaboradores, | combinagdo de nutracéuticos
2017 no metabolismo lipidico e da
glicose e a pressdo sanguinea
com os de uma combinagédo
nutracéutica estabelecida.
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Quadro 1 - Apresenta a sintese geral do contetdo cientifico contido nos artigos como citacao,

objetivos e resultados (continuagao).

Durante o periodo de tratamento, o
extrato de C. occidentalis induziu um
aumento significativo (P <0,01) no
consumo de agua € na ingestdo de
alimentos. Ap6s 4 semanas de tratamento,
a temperatura corporal e os pesos dos
orgdos, incluindo figado, rim, coracdo e
Avaliar  as propriedades | testiculo, ndo apresentaram nenhuma
hipolipidémicas e anti- | alteracdo significativa. A administracdo
FIDELE, N. e | ateroscleréticas do extrato | do extrato de C. occidentalis diminuiu
E2 colaboradores, aquoso das folhas de Cassia | significativamente (p <0,05) a elevagdo
2017 occidentalis em  ratos com | de CT, LDL-C, VLDL-C, TG e CT
hipercolesterolemia (HC) | hepaticos e adrticos. Os indices
induzida aterogénico, triglicérides e peroxidagdo
lipidica (TBARS) também  foram
diminuidos nos ratos tratados em uso do
extrato da planta. C. occidentalis
favoreceu o desempenho do colesterol
fecal. Também inibiu significativamente
as alteracbes e a formacdo de placas
ateroscleréticas da aorta.
Apb6s  suplementacdo com  extrato
liofilizado de BE, os niveis de colesterol
total, colesterol de lipoproteina de baixa
Investigar o efeito do extrato | densidade e  triglicerideos  foram
liofilizado do fruto Vaccinium | reduzidos. A anélise histopatoldgica
STROHER, D. J. | ashei sobre 0S perfis | mostrou reducdo significativa (p <0,05)
E3 e colaboradores, | bioquimico, hematolégico, | das lesbes  adrticas em ratos
2015 histopatolégico e o papel deste | hipercolesterolémicos. Os pardmetros
extrato no estresse oxidativo e | oxidativos mostraram reducdes
nas defesas antioxidantes em | significativas (p <0,05) no dano oxidativo
ratos hipercolesterolémicos. a lipidios e proteinas e um aumento nas
atividades de enzimas antioxidantes como
catalase,  superoxido  dismutase e
glutationa peroxidase.
As saponinas totais do extrato de do cha
O extrato de Saponinas Total Kuc_jing foram eficientgmente separadas e
. . . enriquecidas por resinas macroporosas
(ST) foi separado e enriquecido - .
a partir do extrato de &gua do D_lOl.A .Clnquenta € _dua&_‘, _ Saponinas
SONG, C. e chd Kuding para investigar seu triterpénicas  foram identificadas ou
E4 colaboradores, otencial efeito hipolipidémico caracterizadas por UPLC - QTOF - MS /
2016 205 camundongos MS em extrato de TS. O aumento da
hiperlipidémicos induzidos por expressdo génica hepatica de SR-Al, SR-
. : Bl e CD36 esteve envolvido no efeito
dieta rica em gordura. AR .
hipolipidémico dessas saponinas
triterpénicas do cha Kuding.
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Quadro 1 - Apresenta a sintese geral do contetdo cientifico contido nos artigos como citagéo,

objetivos e resultados (continuagao).

Os resultados indicam que o
colesterol sangiiineo em jejum e os
acometimentos aterosclerdéticos

Avaliar os possiveis efeitos anti- | .
P adrticos nos grupos tratado com 200

HUSEINI, HF. e | . A .
hipercolesterolémicos e  anti-

E5 colaboradores, e . mg / kg / dia e 100 mg / kg / dia de
ateroscleroticos de P. eldarica em ; .
2015 . . extrato de castanha-do-para eldarica
coelhos hipercolesterolémicos. Lo Lo
diminuiram significativamente
quando comparado ao grupo
controle dietético rico em colesterol.
A administracdo do extrato de F.
glumosa preveniu elevacéo
significativa do TG, LDL-c, VLDL-
¢, TG e TC hepéticos e aorticos. Os
Avaliar as propriedades indices de aterogénicos, triglicérides
NTCHAPDA, F. hipolipidémicas e anti- e peroxidacdo lipidica (TBARS)
E6 e colaboradores, | ateroscleréticas do extrato aquoso | também foram diminuidos nos ratos
2015 das folhas de F. glumosa em ratos | tratados com o extrato. F. glumosa

com hipercolesterolemia (HC). favoreceu 0 desempenho do
colesterol fecal. Também inibiu
significativamente as alteracGes e a
formacéo de placas aterosclerdticas
da aorta.

As actividades perturbadas das
enzimas marcadoras cardiacas no
soro e no coracdo confirmaram o
Avaliar as influéncias | enfarte do miocardio induzido por
cardioprotetoras de sementes de | isoproterenol. Fenugreek dietético,
feno-grego, como fornecedor de | alho ou feno-grego + alho foi
fibra alimentar, e alho, um agente | encontrado para melhorar as
hipolipidémico e antioxidante | alteraces patolégicas no tecido
bem estabelecido, tanto | cardiaco e anormalidades lipidicas
individualmente  quanto  em | no soro e no coragdo, sendo o efeito
MUKTHAMBA, | combinacdo, utilizando infarto do | benéfico maior com a combinacéao

£7 P.; miocardio experimentalmente | de feno-grego e alho,
SRINIVASAN, induzido em um modelo de rato. | invariavelmente representando um
K., 2015 Este estudo também examinou se | efeito  aditivo. Os  resultados

a situacdo hipercolesterolémica | também indicaram que a situacdo
aumentaria a complexidade do | hipercolesterolémica agravou o
infarto do miocardio induzido | dano miocérdico durante o infarto
pelo isoproterenol e se o feno- | do  miocardio  induzido  por
grego e o alho, por sua influéncia | isoproterenol. Este estudo de
especifica no perfil lipidico | intervencdo dietética sugeriu que a
tecidual. combinacdo de sementes de feno-
grego e alho oferece uma maior
influéncia benéfica em exercer o
efeito cardioprotetor.
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Ao comparar duas formulagbes de nutracéuticos, Armolipid Plus® e LopiGLIK® no
metabolismo lipidico e na homeostase da glicose, foi perceptivel que a combina¢do com o
LopiGLIK, que contém extrato de Morus alba, teve resultados mais favoraveis. Portanto, esta
combinacdo nutracéutica obteve um desempenho melhor nos fatores de protecdo do risco
cardiovascular em pacientes com hipercolesterolemia leve (TRIMARCO et al., 2017).
Entretanto, visto que outras substancias compdem esse nutracéutico esse efeito ndo pode ser
atribuido apenas ao Morus alba (ou amoreira branca como é popularmente conhecido), porém
cabe ressaltar que essa planta possui acdo farmacoldgica antioxidante que poderia auxiliar
nesse efeito hipolemiante alcancado. Portanto, cabe investigar mais a fundo o efeito
hipolemiante dessa planta, que cresce em clima tropicais como o do Brasil (FLORIEN, 2016).

Em um estudo caso controle, em que ratos foram submetidos a um regime de
alimentacédo enriquecido com colesterol, observou-se que nos animais em que foi utilizado o
tratamento com Cassia ocidentalis (ou fedegoso, como é conhecida essa planta nativa no
Brasil) houve efeitos de anti-hipercolesterolemia e hipotrigliceridemia no grupo. Os niveis
dos colesterdis conhecidos como “ruins”, lipoproteina de baixa densidade (LDL-C) e 0S
triglicerideos (TG) foram diminuidos e o do colesterol “bom”, lipoproteina de alta densidade
(HDL-c), aumentado. Sugere ainda que esse extrato possui efeito anti-inflamatério. Além de
que, os ratos dislipidémicos tratados com esse extrato mostraram um aumento significativo na
excrecdo de colesterol por meio das fezes, o que indica a transformacdo do colesterol em
acidos biliares pela atividade aumentada da enzima 7 a-hidroxilase. Apesar dos beneficios,
novos estudos devem ser realizados para garantir a seguranca terapéutica desse composto em
humanos (FIDELE et al., 2017).

No estudo de Stréher (2015) os ratos dislipidémicos tiveram o colesterol total e as
triglicérides significativamente reduzidos ao serem tratados com mirtilo (Vaccinium ashei)
que é nativo dos Estados Unidos porém, é cultivado e comercializado no Brasi,. O mirtilo é
uma fonte de antocianinas, e de outros polifenois. Provavelmente, esses compostos bioativos
sdo responsaveis pela reducdo da hipercolesterolemia. Também € possivel afirmar que o
mirtilo teve um papel importante na prevengdo de risco cardiovascular, além de prevenir o
ganho de peso e ter efeito anti-aterogénico.

Resultados de um estudo avaliando o uso de extrato da castanha (Pinus eldarica) em
coelhos com hipercolesterolemia, mostraram que houve reducéo dos niveis de colesterol total,

0 LDL-C e consequentemente do comprometimento aterosclerético da aorta, em relagcdo ao

grupo controle. Esse desfecho, foi relacionado aos componentes antioxidantes dessa castanha,
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nativa do Azerbaijdo na Asia, por ter altas concentragdes de polifenois totais e &cidos graxos

(o a-pineno, o B-pineno e o B-cariofileno), que causariam oxidacdo lipidica e regressdo da
aterogénese, além de proteger o endotélio vascular contra o dano oxidativo.

Ao separar 0 extrato total de saponinas do cha de Kuding (llex kudingcha C.), de
origem chinesa, e utiliza-lo para tratamento de ratos hiperlipidémicos, foi observado que esse
extrato, enriquecido com resinas macroporosas D101, proporcionou um ganho de peso menor
que nos outros grupos. Além de, diminuicdo do nivel de esteatose hepatica apresentada nos
ratos hiperlipidémicos, como também, os niveis séricos de LDL-C, HDL-C e do indice
aterogénico (l1A), foram significativamente reduzidos apds o tratamento do extrato ST. Pode-
se considerar que esse extrato ST do cha de kuding, ou chd mate como é conhecido no Brasil,
seria uma alternativa eficaz para o tratamento de hipercolesterolemia, como também para
entrar na composicdo de nutracéuticos com este fim (SONG et al., 2016).

Um outro estudo, avaliou a atuacdo da semente de feno-grego (Trigonella foenum-
graecum) e do alho (Allium sativum) no combate a doengas cardiacas e da
hipercolesterolemia. Com isso foi possivel observar que estes elementos proporcionaram
diminuicdo do LDL sérico apds infarto agudo do miocardio, especialmente, quando
combinados. Além disso, houve de aumento das atividades das duas aminotransferases no
tecido miocéardico, aumento das atividades do marcador cardiaco CK-MB e diminui¢do do
colesterol no coragdo. “Isso ocorre porque as sementes de feno-grego, ricas em fibras soltveis
e o alho, rico em compostos de enxofre, exercem sua acdo hipocolesterolémica ou
hipolipemiante por diferentes mecanismos” (MUKTHAMBA; SRINIVASAN, 2015). O alho
é muito utilizado na culinaria brasileira, enquanto que o feno-grego é uma especiaria nativa
das Indias e da Asia Menor, porém atualmente é cultivada e comercializada no mundo todo
inclusive no Brasil.

Uma outra planta de interesse é a Ficus glumosa, nativa da Africa. O extrato de suas
folhas foi utilizado em ratos com hipercolesterolemia e identificado resultado semelhante ao
estudo de Fidele et al. (2017) sobre a Cassia ocidentalis. Ou seja, diminui¢do dos niveis de
LDL-c, VLDL-c, triglicerideos e colesterol Total hepaticos e aodrticos. “Os indices de
aterogénicos, triglicérides e peroxidacdo lipidica (TBARS) também foram diminuidos nos
ratos tratados com o extrato. F. glumosa favoreceu o desempenho do colesterol fecal”.
Portanto, € indiscutivel a existéncia dos efeitos hipolipemiantes e antiateroscleroticos do

extrato de F. glumosa. Os autores também indicam sua utilizacdo para tratamento de doencas
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cronicas como Diabetes Mellitus e hipertensdo arterial, visto que previne doengas

cardiovasculares, que sdao complicagbes comuns nestas comorbidades.

CONSIDERACOES FINAIS

Entre os produtos naturais citados com eficacia e seguranca, cientificamente
averiguadas sobre normalizacdo da situacdo de hipercolesterolemia, estavam: nutracéuticos
contendo Morus alba; Cassia ocidentalis; mirtilo (Vaccinium ashei); extrato da castanha
(Pinus eldarica); extrato total de saponinas do cha de Kuding (llex kudingcha C.); semente de
feno-grego (Trigonella foenum-graecum) e do alho (Allium sativum); e o extrato das folhas
de Ficus glumosa. As propriedades observadas foram efeitos hipolimemiantes, diminuicdo do
risco cardiovascular e da formacéo de placas ateromatosas.

Entretanto, conclui-se que apenas para a Morus alba existe uma evidéncia clinica de
efeito hipolipemiante. Mesmo assim o trabalho possui a limitacdo metodoldgica de ter
avaliado produtos nutracéuticos com composi¢do quimica cuja a unica diferenca ndo era
apenas a Morus alba, ou seja, ndo se pode atribuir apenas a essa planta 0 melhor desempenho
do segundo nutracéutico, nos parametros avaliados.

Assim, considerando que dos 7 trabalhos selecionados para analise, apenas 1 constou
de um estudo clinico, em virtude da relevancia que essa tematica possui € importante que
novos estudos sejam elaborados com o objetivo de averiguar esses efeitos em humanos, como
também oportunizando um novo método terapéutico acessivel e de baixo custo para a
populacdo com hipercolesterolemia e em especial 0s idosos. Assim, as novas pesquisas devem
abordar aspectos fitogquimicos e toxicoldgicos, certificando-se da eficacia e seguranca dessas

plantas medicinais e fitoterapicos no tratamento clinico.
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