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RESUMO

Espécies do género Passiflora sdo documentadas na literatura como agente ansiolitico e
sedativo. Apesar de estudos avaliarem a acdo comportamental dos extratos das folhas da
Passiflora, raros sdo os estudos que avaliaram os efeitos comportamentais e fisioldgicos das
cascas da Passiflora edulis na forma de tratamento e in natura. A partir disto, a presente
pesquisa teve como objetivo avaliar os efeitos comportamentais e fisioldgicos do tratamento
com a farinha da casca da Passiflora edulis, investigando desta forma suas possiveis
propriedades nutracéuticas. Foram utilizados 40 ratos machos adultos da linhagem Wistar,
randomizados em quatro grupos: Grupo Controle — GC, Grupo Albedo — GA, Grupo Flavedo
— GF, Grupo Albedo + Flavedo — GAF, os quais foram tratados durante 30 dias com a farinha
(130mg/kg), diluida em &gua filtrada e administrada pela técnica de gavagem, da casca do
albedo, flavedo e da casca completa da Passiflora edulis, albedo associado ao flavedo. O
ganho de peso e o consumo alimentar foram monitorados ao longo do tratamento. As
alteracdes comportamentais foram analisadas no final do tratamento (30 dias) por meio do
teste do Labirinto em cruz elevado, método validado para explorar as bases neurobiolégicas
da ansiedade, do Campo Aberto, o qual avalia a atividade exploratéria dos animais e por meio
do Rota-Rod, o qual analisa a coordenacdo motora dos animais. No Labirinto em Cruz
Elevado apenas o0 GAF (62,89 £+ 22,06) apresentou um maior tempo(s) de permanéncia nos
bragos abertos do aparelho em relagédo ao GC (12,67 + 5,09; p<0,05). O GAF (148,1 £ 26,02)
no Campo Aberto apresentou maior tempo de imobilidade quando comparado tanto ao GC
(24,00 £ 7,02; p<0,001) como aos grupos experimentais tratados apenas com a farinha do
albedo (29,30 = 7,57; p<0,001) e a farinha do flavedo (39,00 = 10,42; p<0,001). A mediana
dos espacos percorrido pelos animais do GAF foi de 10,5 (percentil 6,5 - 20). Tendo estes um
menor nimero de ambulacdo que o GC, o qual foi observado uma mediana de 31,5 (31-36,5),
p<0,001 e aos demais grupos experimentais, GA e GF, os quais apresentaram uma mediana
de 32,0 (percentil 31 — 36,5), p<0,001 e 29,0 (percentil 24 — 38,5), p<0,01. O ganho de
peso(g) dos animais do GAF (79,6 + 5,60) foi de 22,3% menor que o GC (102,8 + 1,52). Ja 0s
animais do GA (86,3 + 3,22) reduziram o ganho de peso em 16%. O tratamento nao resultou
em efeitos ansioliticos, nem alterou a coordenagdo motora dos animais, mas efeitos sedativos
foram observados no GAF. O consumo alimentar dos animais tratados ndo foi alterado, mas o
ganho de peso foi diminuido tanto nos animais do GAF, quanto no GA. Portanto, conclui-se
que a farinha da casca completa da Passiflora edulis apresenta efeito sedativo, sem provocar
efeito ansiolitico e relaxamento muscular; e auxilia na diminuicdo do ganho de peso corporal,
apresentando assim propriedades nutracéuticas.

Palavras-chave: Passiflora edulis. Tratamento. Sedativo. Nutracéutico. Peso corporal.
Ansiolitico.



ABSTRACT

Species of genus Passiflora are documented in the literature as an anxiolytic and sedative
agent. Although many studies assess the behavioral action of extracts of leaves of Passiflora,
few studies have evaluated their behavioral and physiological effects of Passiflora edulis
barks in the form of treatment and in natura. From this, the present research aimed to assess
the behavioral and physiological effects of treatment with the bark flour of Passiflora edulis,
thereby investigating their potential nutraceutical properties. Were utilized 40 adult male
Wistar rats randomized into four groups: Control Group - CG, Albedo Group - AG, Flavedo
Group - FG, Albedo + Flavedo Group — AFG, which were treated (p.o) for 30 days with the
bark of albedo flour (130mg/kg), diluted in filtered water and administered by gavage
technique, flavedo and full bark of Passiflora edulis, albedo associated with flavedo. Weight
gain and food consumption were monitored throughout the treatment. Behavioral changes
were analyzed at the end of treatment (30 days) for testing in the Elevated Plus Maze,
validated method to explore the neurobiological basis of anxiety, of Open Field, which
evaluates the exploratory activity of animals and by means of Rota-Rod, which analyzes the
coordination of animals. In the Elevated Plus Maze only the AFG (62,89 + 22,06) had a
greater time(s) spent in the open arms of the apparatus compared to CG (12,67 + 5,09; p
<0,05). The AFG (148,1 + 26,02) in Open Field showed greater immobility time compared to
both GC (24,00 = 7,02; p <0,001) and the experimental groups treated with the albedo flour
only (29,30 = 7,57; p <0,001) and flavedo flour (39,00 + 10,42; p <0,001). The median spaces
traversed by the animals of AFG was 10,5 (percentile 6,5 - 20). Having these a smaller
number of ambulation that GC, in which was observed a median of 31,5 (percentile 31 -
36,5), p <0,001 and the other experimental groups, AG and FG, which had a median of 32,0
(percentile 31 - 36,5) p <0,001 and 29,0 (percentile 24 - 38,5), p <0,01. The weight gain (g) of
animals of AFG (79,6 + 5,60) was 22,3% lower than the CG (102,8 £ 1,52). The animals of
AG (86,3 £ 3,22) reduced weight gain by 16%. The treatments resulted in no anxiolytic nor
alter the coordination of the animals but sedative effects were observed in AFG.Dietary intake
of treated animals was not changed, but the weight gain was decreased in both animals the
AFG, as in AG. Therefore, it is concluded that the complete bark flour of Passiflora edulis
has sedative effects, without causing anxiolytic and muscle relaxation effects; and aids in
reducing body weight gain, thus presenting nutraceutic properties.

Keywords: Passiflora edulis. Treatment. Sedative. Nutraceutical. Bodyweight. Anxiolytic.
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1 INTRODUCAO

A pesquisa com alimentos ou componentes alimentares tem proporcionado a
descoberta de substancias bioativas, sendo identificados principios ativos de interesse
terapéutico (CALIXTO, 2005). Os produtos naturais contituem uma fonte de novos agentes
terapéuticos. Alguns deles tém mostrado mecanismo de acdo semelhante ao de agentes
sintéticos e muitos sdo utilizados para prevenir e tratar doencas crénicas de satude (COTA,;
BERTOLLO; OLIVEIRA, 2013).

O conhecimento tradicional repassado de geracdo em geracdo torna-se interessante
para a ciéncia e é obtido a partir do entendimento dos relatos verbais, das observacdes
sistematicas dos fendmenos bioldgicos, feitos por pessoas sem conhecimento cientifico, mas
providas de outras qualidades que as tornam tanto ou mais perspicazes que 0s cientistas
(ELISABETSKY; SOUZA, 2004). Entretanto, para que substancias derivadas de produtos
naturais sejam aprovadas para uso clinico, existe a necessidade de ampliacdo de estudos pré-
clinicos (SOUSA et al., 2008).

Segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) os estudos pré -
clinicos compreendem uma fase do estudo clinico, no qual uma substancia, depois de
identificada em experimentac¢des in vitro como tendo potencial terapéutico, € administrada em
animais. Uma vez encontrada uma atividade farmacoldgica ou nutricional especifica e perfil
de toxicidade aceitavel, a substancia pesquisada passa a fase seguinte do estudo clinico,
ocorrendo assim uma avaliacdo inicial em humanos.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) estima que 80% da populacdo mundial
depende da medicina tradicional para suas necessidades basicas de salde e que quase 85%
desta envolve 0 uso de plantas medicinais, seus extratos vegetais e principios ativos, ou
nutracéuticos (REPETTO; LLEUSUY, 2002). Estes séo isolados a partir de alimentos que
proporciona beneficios a salde, protegendo contra doencas cronicas e proporcionando
beneficios fisioldgicos (KALRA, 2003; TAIPINA; FONTS; COHEN, 2002). Abrangendo
desde os nutrientes isolados, como minerais e antioxidantes, mas também probidticos, ervas e
6leos essenciais (ANDLAUER; FURST, 2002; OTLES; CAGINDI, 2006; ROMANO et al.,
2012).

Os nutracéuticos bem como as substancias bioativas, como o0s polifenois e

flavonoides, antioxidantes e 6leos essenciais obtidos de plantas e frutas, sdo bastante
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utilizadas para o tratamento de sintomas relacionados ao Sistema Nervoso Central - SNC
(KUMAR; KHANUM, 2012; SARRIS; MISCHOULON; SCHWEITZE, 2011).

Pesquisadores reportam que certos produtos naturais apresentam substancias ativas,
cuja acdo comportamental sobre a ansiedade é mais efetiva do que uma de suas substancias
isoladas. Alguns suplementos dietéticos, por exemplo, sdo amplamente utilizados para os
efeitos desejados sobre a memdria, insbnia, humor e ansiedade (WEEKS, 2009). Além disso,
os farmacos utilizados no transtorno da ansiedade apresentam inconvenientes, como amnésia,
abuso e/ou dependéncia, sindrome de abstinéncia, entre outros, o que justifica a busca por
novas substancias naturais com acdo ansiolitica (FAUSTINO; ALMEIDA; ANDREATINI,
2010). Dentro deste enfoque, 0 homem tem utilizado diferentes formas de terapia para o alivio
da ansiedade (McWILLIAMS; GOODWIN; COX, 2004).

O género Passiflora ja é documentado na literatura como agente ansiolitico e/ou
sedativo. Contudo, as partes utilizadas do maracuja para este fim, sdo suas flores e folhas
(LAKHAN; VIEIRA, 2010; SOUSA et al, 2008; GOSMANN et al., 2011). Ainda que haja
muitos estudos pré - clinicos sobre a atividade ansiolitica e sedativa das suas folhas, nao
foram elucidados na literatura estudos que avaliassem a atividade da casca do maracujé sobre
0 SNC, na forma de tratamento, durante um més, e in natura.

Com base nessas consideracdes o0 presente estudo teve como objetivo principal avaliar
os efeitos da farinha do albedo, flavedo e casca completa do maracuja (Passiflora edulis)
sobre 0 SNC em animais. E como objetivos especificos: investigar o efeito ansiolitico e
sedativo da farinha da casca do maracuja; avaliar as possiveis alteracbes na coordenacao
motora dos animais; analisar os efeitos fisioldgicos decorrentes do tratamento, como ganho ou
perda de peso; investigar a acdo da farinha da casca do maracuja no consumo alimentar dos

animais e classificar a farinha da casca do maracuja como um possivel nutracéutico.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 NUTRACEUTICOS

Os produtos naturais e/ou nutracéuticos tém um importante papel na satide mundial.
Apesar dos grandes avangos da medicina moderna nestas Ultimas décadas, eles continuam
sendo utilizados e, estima-se que, cerca de 25% a 30% de todas as drogas avaliadas como
agentes terapéuticos sdo derivados de produtos naturais (CALIXTO, 2005; VEIGA-JUNIOR,;
MELLO, 2008).

O nutracéutico é um alimento ou parte de um alimento que proporciona beneficios a
salde, incluindo a prevencdo e/ou tratamento da doenca (PIMENTEL; FRANCKI;
GOLLUCKE, 2005), ou como aqueles que um componente, em particular, foi isolado e é
vendido na forma de barras, capsulas, pos, entre outros. O termo nutracéutico define uma
ampla variedade de alimentos e componentes alimenticios com apelos meédicos (HITE;
BERNSTEIN, 2012). Sua acéo varia do suprimento de minerais e vitaminas essenciais até a
protecdo contra varias doencas (HUNGENHOLTZ; SMID, 2002). Assim as propriedades
funcionais de varios extratos de plantas, em particular, estdo a ser investigados para 0 uso
potencial como novos produtos nutracéuticos e alimentos funcionais (NICOLETTI, 2012;
VASUDEVA; YADAV; SHARMA, 2012).

Percebe-se que a expressao alimento funcional é mais usada do que o termo
nutracéutico. Para Walzem (2004) a maior aceita¢do do termo alimento funcional justifica-se
pelo conhecimento limitado da populacdo na diferenciagdo dos termos nutracéuticos e
alimento funcionais.

A partir de um estudo comparativo realizado por Moraes e Colla (2006) acerca dos
alimentos funcionais e nutracéuticos, constata-se, do ponto de vista legal, que os alimentos
funcionais e nutracéuticos possuem conceituacdes semelhantes em muitas partes do mundo,
concluindo-se que persiste a dificuldade de regulamentacéo dos termos, pois deve ser mantida
a diferenca fundamental, que faz com que os alimentos funcionais se relacionam a venda e
consumo dos mesmos como alimentos, ao passo que 0s nutracéuticos sdo ingredientes
funcionais isolados, suplementos dietéticos, produtos processados e sdo consumidos sob

diferentes formas (pod, bebidas, barras, sopas).



15

Segundo Noonan, W. e Noonan, C. (2004) os nutracéuticos representam uma
conjuncdo com produtos ativos que quando consumidos em quantidades razoaveis exercem
efeitos benéficos sobre o sistema fisioldgico. Além disso, possuem valor nutricional e demais
atributos de um alimento; portanto, ndo sdo um veiculo de drogas com agdo farmacolégica.

Suas principais diferencas com os farmacos sao observadas no Quadro 1.

Quadrol. Comparacdo de nutracéuticos com medicamentos

Nutracéutico Medicamento
Nutricdo e energia necesséria para a vida Tratamento de uma patologia especifica
Beneficio por meio do uso prolongado Efeito imediato
Para populacdo em geral Para populacéo especifica
Beneficio/ Menos Riscos Beneficio/ Mais Riscos

Consumidor escolhe ou prescri¢do por um

profissional de satde Prescricdo médica

Fonte: RAMIREZ, 2008.

22 MODELOS COMPORTAMENTAIS EM ESTUDOS PRE-CLINICOS X
NUTRACEUTICOS

Em estudos pré-clinicos, a maioria dos modelos comportamentais que utilizam
animais de laboratorios, baseia-se, principalmente, em situacGes conflitantes, como, por
exemplo, colocar os animais em ambiente estranho (“estressante”), gerando desta forma
algumas alteragcbes comportamentais. Assim, segundo Almeida (2006) o que se reproduz nos
animais € um estado semelhante a ansiedade no homem, medida através de sinais exteriores,
como a atividade exploratdria, locomotora e social, que podem ser avaliados por meio de
testes.

No aparelho Campo Aberto, em seu comportamento normal, os roedores tendem a
evitar a area central desprotegida e concentrar sua deambulacdo perto das paredes. Assim,
medidas de exploracdo central sdo frequentemente considerados como indices de ansiedade.
(EILAM, 2003; RAMOS et al., 2008; STANFORD, 2007). De acordo com Prut e Belzung
(2003) um aumento na atividade locomotora dos animais na area central do aparelho campo

aberto é considerada como uma medida direta dos sintomas da ansiedade neste aparelho.
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O teste de labirinto em cruz elevado é um teste pré-clinico comumente utilizado para
investigar novos agentes ansioliticos. Nutracéuticos com propriedades ansioliticas reduzem a
aversdo natural do animal em promover a exploracdo do ambiente no braco aberto do
aparelho. Alguns estudos com nutracéuticos ou extratos de plantas com propriedades
ansiolitica demonstram que o tempo gasto nos bragos abertos e também o nlimero de entradas
nestes encontra-se aumentados em comparacdo com 0s animais do grupo controle
(CARVALHO-FREITAS; COSTA, 2002; KURIBARA et al., 2001; LANDAVERDE et al.,
2009).

Kurata et al. (2011a) afirmaram que a L-Ornitina quando administrada oralmente em
camundongos na proporc¢édo de 0,75 mmol/10 mL/Kg aumenta significativamente o numero de
entradas e o tempo gasto nos bracos abertos no Labirinto em Cruz Elevado, sugerindo assim
um efeito na redugdo da ansiedade. Em seu outro estudo, Kurata et al. (2011b) também
afirmou que a L- Ornitina provoca efeitos sedativos quando injetada na ventriculo cerebral de
pintos recém nascidos expostos a condi¢cOes de estresse agudo. Pesquisadores explanam que
os efeitos sedativos e ansioliticos dependem também da dose e da forma de administracédo
(HEESE et al., 2009; KURATA et al., 2011a; LANDAVERDE et al., 2009).

Ratos Wistar foram tratados durante 30 dias com o extrato de Ginkgo biloba. Os
animais receberam 40 ou 80 mg/kg/dia por via oral (v.0) e ap6s 24 horas do Ultimo
tratamento, os animais foram submetidos, individualmente, aos testes comportamentais.
Ambas as doses causaram aumento de entradas destes animais nos bracos fechados do
labirinto em cruz elevado e diminuicdo da imobilidade dos mesmos no campo aberto,
sugerindo um aumento de suas atividades motoras (CRUZ et al., 2010).

Braga et al. (2013) avaliaram os efeitos comportamentais da Passiflora alata quando
administrada na forma de tratamento. Ratos machos adultos foram tratados durante 15 dias
com a P. alata. O tratamento consistiu da adimistracdo v.o do extrato aquoso (250mg/kg) das
partes aereas do maracuja. AlteracGes comportamentais nao foram identificadas no teste do
campo aberto, nem no labirinto em cruz elevado.

No estudo realizado por Romanini et al. (2006) o extrato fluido e sua fragdo aquosa
obtidos de folhas de P. alata quando administrados por v.o produziram efeito sedativo em
camundongos. Uma Unica administragdo do extrato fluido ou fracdo aquosa (100 mg/kg)
produziu um aumento significativo no tempo de imobilidade no teste de suspensdo pela
cauda, enquanto doses maiores (300 e 600 mg/kg) diminuiram a atividade locomotora geral

dos animais, como foi observado nos testes do labirinto em cruz elevado e campo aberto.



17

O extrato aquoso das folhas de Passiflora quadrangularis ndo apresentou nenhum
efeito ansiolitico/sedativo em doses de 100, 500 e 1000 mg/kg v.o quando administrados
trinta minutos antes dos testes campo aberto e labirinto em cruz elevado (CASTRO et al.,
2007).

2.3 PASSIFLORA EDULIS (MARACUJA-AMARELO)

2.3.1 Origem, caracterizacao botanica e morfolégica

O maracuja é o fruto do maracujazeiro: planta trepadeira, lenhosa, perene e originaria
da América do Sul. Vem de marau-ya, que para os indigenas significa “fruto de sorver” ou
“polpa que se toma de sorvo” (ITAL, 1994). Pertence a familia dos Passifloraceae, consiste
de aproximadamente 16 géneros e 650 espécies, sendo o género Passiflora considerado o
mais importante, com cerca de 400 espécies. O Brasil € o maior produtor mundial e possuem
150 espécies nativas, 0 mais cultivado e comercializado deles é o Passiflora edulis (maracuja
amarelo ou azedo) devido a qualidade de seus frutos (CENTEC, 2004). Essas plantas crescem
essencialmente nas regiGes tropicais, mas também estdo presentes nas areas subtropicais e
temperadas do mundo (PETRY et al., 2001) e muitas espécies deste género sdo utilizadas na
medicina popular (MORAIS et al., 2005; CARLINI et al., 2006; AGRA et al., 2008).

Em algumas espécies, as folhas sdo arredondadas e em outras sdo profundamente
partidas, com bordos serrados. O fruto (Figura 1) é geralmente arredondado e com casca
espessa de coloracdo verde, amarelada, alaranjada ou com manchas verde-claras, de acordo
com a espécie. Apresenta-se com grande variacdo de tamanho e coloracdo da polpa. Possui,
em média, 6 a 8 cm de comprimento por 5 a 7 cm de largura e peso de 44 a 160 g (CENTEC,
2004).

A casca da Passiflora edulis é composta pelo exocarpo ou flavedo - parte com
coloragédo e mesocarpo ou albedo — parte branca (CANTERI et al., 2010). Sementes
achatadas, pretas, envolvidas por um arilo de textura gelatinosa de coloragdo amarelada e
translicida. Frutifica durante o ano todo, menos intensamente de maio a agosto. O

florescimento ocorre de dezembro a abril (COSTA et al., 2001).
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Figura 1 — Passiflora edulis
Fonte: FAEP, 2010

2.3.2 Composicao Nutricional, aspectos funcionais e farmacol6gicos

Zeraik et al. (2010) e Gomes et al. (2010) observaram que os subprodutos (cascas e
sementes) sdo passiveis de serem aproveitados, e, além disso, apresentam acOes
farmacoldgicas ou interesse nutricional; a casca € rica em pectina, além de outras substancias
como os flavonodides e as sementes sdo ricas em acidos poliinsaturados como 0s ®-3 € ®-6.

A casca do maracuja, que representa 52% da composi¢do massica da fruta, ndo pode
mais ser considerada como residuo, devido ao seu valor nutricional e uma vez que pode ser
utilizada para o desenvolvimento de novos produtos (CORDOVA et al., 2005). Alguns
nutrientes presentes na casca do maracuja sdo observados na tabela 1.

Chau e Huang (2004) constataram que as sementes cruas de P. edulis sdo ricas em
lipideos, fibras dietéticas insollveis, contendo pequena quantidade de fibras dietéticas
sollveis, proteinas, cinzas e carboidratos. Em 2005, Mourvaki et al. descobriram que o
maracuja (pericarpo) contém uma grande quantidade de licopeno, enquanto que o teor de
outros carotenoides € muito baixa e quase inexistente. Assim este fruto pode ser uma fonte
alternativa de licopeno.

O é&cido linoléico (w-6) € um dos principais acidos graxos do Oleo da semente de
maracuja (cerca de 55-66%), seguido pelo acido oléico (18-20%) e do acido palmitico (10-
14%). Ja o acido linolénico (w-3) € encontrado em menor quantidade (0,8-1%). Assim, as
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sementes do maracuja sdo consideradas boas fontes de acidos graxos essenciais que podem
ser utilizados nas industrias alimenticias e cosméticas (LEONEL, S.; LEONEL, M.
DUARTE-FILHO, 2000; LOPES et al., 2010).

Tabela 1. Teor de nutrientes em 100g de cascas in natura da P. edulis

Parametros Quantidade Parametros Quantidade
Umidade (%) 87,64 Ferro (mQ) 0,89
Cinza (g) 0,57 Sodio (mg) 43,77
Proteina (g) 0,67 Magnésio (mg) 27,82
Fibras (g) 4,33 Zinco (mg) 0,32
Carboidrato (g) 6,78 Célcio (mg) 4451
Caloria (kcal) 29,91 Potassio (mg) 178,40
Lipideos (g) 0,01 Cobre (mg) 0,04

Fonte: GONDIM et al., 2005.

A atividade funcional mais estudada com relacdo aos frutos do maracuja é sua acao
antioxidante (RAMAIYA et al., 2013). A atividade antioxidante em sucos é atribuida aos
polifendis, principalmente aos flavondides (HEIM; GLIAFERRO; BOBILYA, 2002,
ZERAIK et al., 2011; YARIWAKE et al., 2010; RUDNICK et al., 2007).

Os flavondides mais frequentemente citados para as espécies de Passiflora sdo os
glicosilados (ZHOU et al., 2009; ZUCOLOTTO et al., 2009). Apesar de esses apresentarem
uma ampla distribuicdo no género, diferencas qualitativas e quantitativas foram relatadas nas
diferentes espécies do género (DHAWAN; KUMAR; SHARMA, 2004; PEREIRA et al.,
2004; ZUCOLOTTO et al., 2012).

Estudos sugerem que os flavondides presentes no maracujd podem ser em parte
responsaveis pela atividade ansiolitica e/ou sedativa das muitas espécies do género Passiflora,
mas ainda existem poucos dados dos mecanismos de acdo entre 0os componentes das plantas e
sua atividade (COLETA et al., 2006; SENNA et al., 2009; ZUCOLOTTO et al., 2012).

Dentre seus aspectos farmacologicos, o género Passiflora ¢ citado na revisdo de Sousa
et al. (2008) sobre plantas utilizadas nos disturbios da ansiedade. O emprego mais usual do
género é como sedativo e tranquilizante, comum a varios paises (CONRADO et al., 2003).

No Brasil, sdo comercializadas diversas preparagdes farmacéuticas obtidas a partir de

extratos das partes aéreas dessa espécie. As espécies para as quais existem dados
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experimentais relativos a investigacdo da atividade central reputada na medicina popular sdo
P. actinia, P. alata, P. edulis, P. incarnata e P. quadrangularis L. Considera-se que o
maracuja apresenta as seguintes atividades: sedativas, antiespasmddicas e ansioliticas,
confirmadas em experiéncias com animais (MONDIN; CERVI; MOREIRA, 2011).

2.3.3 Estudos com Passiflora edulis

O género Passiflora é citado na revisdo de Sousa et al. (2008) sobre plantas utilizadas
nos distdrbios da ansiedade. Os extratos das folhas de Passiflora t¢ém sido elucidados na
literarura em estudos pré - clinicos e usados na medicina popular devido as suas propriedades
sedativas e ansioliticas (REGINATTO et al., 2006). Diferente dos estudos explanados na
literatura, avaliamos a atividade de um dos componentes (casca) do maracuja sobre o SNC,
durante um més, e in natura.

Deng et al. (2010) verificaram atividade ansiolitica e sedativa das folhas de Pasiflora
edulis apds a administracdo do extrato etandlico (300 mg/kg e 400 mg/kg), fragdo butandlica
(125 mg/kg e 200 mg/kg) e extrato aquoso (200 mg/kg e 300 mg/kg). As folhas do maracuja
apresentaram efeito ansiolitico em baixas doses, mas em altas doses efeito sedativo.

De acordo com Barbosa et al. (2008) extratos de Passiflora sdo fontes potenciais de
atividades ansioliticas, sem, no entanto causar efeitos na memoria. Em seu estudo ratos
machos Wistar receberam tratamento intraperitonial (i.p) de extratos de folhas de P. alata e P.
edulis (25, 50, 100 e 150 mg/kg). Quando comparado ao grupo controle no modelo de
labirinto em cruz elevado, os grupos tratados com P. alata e P. edulis apresentaram atividade
ansiolitica. No modelo de esquiva inibitoria, apds as sessdes de treinamento e teste, a laténcia
indicou que extratos de folhas de Passiflora ndo interferem na memoria dos ratos.

Extratos hidroetandélico e aquoso das folhas da P. edulis, nas doses de 50, 100 e 150
mg/kg i.p., apresentaram efeito ansiolitico no labirinto em cruz elevado, em ratos (PETRY et
al., 2001). Em outro estudo foi verificado o efeito ansiolitico do extrato metanolico das folhas
da P. edulis (75, 200 e 300 mg/kg,v.0.) no labirinto em cruz elevado, em camundongos
(DHAWAN; KUMAR; SHARMA, 2001). Também foi verificado um efeito ansiolitico em
ratos, apos a administracdo oral de um extrato aquoso nebulizado nas doses de 400 e 800
mg/kg (REGINATTO et al., 2006).
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Silva, Nunes e Freire (2001) afirmam que o extrato etandlico de folhas de P. edulis
apresenta atividade analgésica, antiinflamatoria e antipirética. Segundo Goncalves-Filho et al.
(2006) o extrato das folhas de P. edulis diminui a inflamacdo aguda e aumenta a proliferacao
fibroblastica, a colagenizacgéo e a neoformacao capilar na cicatrizagdo da bexiga de ratos.

Passiflora edulis (250mg/kg) administrada por via intraperitoneal inibiu leucdcitos,
neutrofilos, a mieloperoxidase, o 6xido nitrico, TNF e IL-1beta na pleurisia induzida por
carragenina. A atividade anti-inflamatoéria da P. edulis envolve o mecanismo de inibicdo de
citocinas e enzimas pré-inflamatérias (MONTANHER et al., 2007).

Vargas et al. (2007) também afirmaram que o extrato aquoso das folhas da Passiflora
edulis (100-1000mg/kg, i.p) possuem uma atividade significativa anti-inflamatéria em
pleurisia induzida por carragenina em camundongos. Tratamento com os extratos inibiram a
migracdo de leucdcitos e reduziu a formacdo de exsudato. Além disso, com as mesmas doses,
uma diminuigdo significativa dos niveis séricos de proteina C-reativa foi observada.

O extrato etandlico de folhas (500mg/Kg/dia) e o suco de fruta (500mg/Kg/dia) de
Passiflora edulis sdo eficazes na reducdo da pressdo arterial em ratos hipertensos e néao
mostram toxicidade aguda oral (ROJAS et al., 2006).

De acordo com Sousa et al. (2012) o suco da Passiflora edulis flavicarpa nas
condicdes experimentais usadas (1.000 mg/kg) mostraram efeitos benéficos no perfil lipidico
e peroxidacdo lipidica em ratos Wistar, mostrando um aumento da lipoproteina de alta
densidade e diminuicdo da lipoproteina de baixa densidade e nos niveis de &cidos graxos
livres em relacdo ao grupo controle.

Barbalho et al. (2011) afirmam que o uso de suco de maracuja melhorou o perfil
lipidico de rastos Wistar , proporcionando efeitos benéficos na prevencéo e no tratamento de
dislipidemias e hiperglicemia. Em seu estudo ratos diabéticos induzidos por estreptozotocina
tiveram reducdo significativa nos niveis de colesterol total, triglicérides, lipoproteina de baixa
densidade e um aumento da lipoproteina de alta densidade; sugerindo que e o maracuja pode
ter efeitos benéficos na prevencdo e no tratamento de dislipidemias e hiperglicemia.

Krahn et al. (2008) investigaram o efeito hipoglicemiante da casca desidratada do
maracuja (Passiflora edulis) e de seu extrato aquoso em animais diabéticos induzidos por
aloxano. Percebeu-se um decréscimo dos niveis de glicemia estatisticamente significativo dos
grupos tratados em relagdo ao grupo controle.

Ratos Wistar machos diabéticos induzidos também por aloxano foram tratados com a
farinha da casca de frutos da Passiflora edulis (0,5-25 mg / kg por via oral). Como resultado

a glicemia e os niveis de triglicérides diminuiram, indicando que a pectina, um presente
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composto bioativo em P. edulis, tem potencial como um tratamento alternativo Gtil para
diabetes tipo 2 (SILVA et al., 2011).

Salgado et al. (2010) analisaram o efeito da farinha da casca do maracuja na glicemia
de ratos diabéticos. Foram empregados ratos Wistar, aos quais foram oferecidas dietas
balanceadas contendo farinhas da casca de maracuji em trés concentracdes, 5, 10 e 15%, e
tendo como controle uma dieta com caseina. A dieta que mostrou maior efeito significativo
sobre o controle do diabetes foi a de 5%, proporcionando uma reducdo de cerca de 60% da
glicemia dos animais desse grupo e um aumento de 71% do glicogénio hepatico. A conversao
de glicose sanguinea em glicogénio hepatico foi considerada um dos provaveis mecanismos
de acdo envolvidos.

O efeito agudo da farinha da casca de maracuja foi avaliado no estudo de Braga,
Medeiros e Aradjo (2010). Ratos diabéticos induzidos por aloxano foram tratados com 20
mg/kg, 40 mg/kg ou 160 mg/kg da farinha. Os resultados demonstraram uma agéo
hipoglicemiante do maracuja, sendo esse efeito dose-dependente e com duragcdo aproximada
de 4 horas nos animais.

Medeiros et al. (2009a) avaliaram as atividades hipoglicemiantes e hipolipemiantes da
farinha da casca do maracuja em voluntérios saudaveis. Foi realizado um ensaio clinico, em
36 voluntarios de ambos os sexos, que utilizaram 10g do produto trés vezes ao dia, durante
oito semanas. O uso do produto foi bem tolerado pelos voluntérios, ndo sendo relatadas
reacOes adversas que pudessem comprometer sua utilizacdo como alimento com propriedade
de saude. Os exames laboratoriais confirmaram as atividades hipoglicemiantes e
hipolipemiantes da farinha da casca do maracuja.

No estudo realizado por Janebro et al. (2008) ndo foi observado reducdo dos niveis de
colesterol total e colesterol LDL em pacientes diabéticos suplementados com farinha da casca
do maracuja-amarelo (Passiflora edulis flavicarpa ) , entretanto, houve redugdo nos niveis de
triglicerideos e aumento do colesterol HDL nos mesmos. Com relacdo a glicemia de jejum
observou-se uma diminuicdo significante acompanhada pela reducdo nos valores médios da
hemoglobina glicada.

Em um estudo clinico piloto conduzido numa amostra de 19 mulheres (30-60 anos)
com altos niveis de colesterol (acima de 200 mg/dL) que receberam 30 g de farinha da casca
de P. edulis (rica em pectinas) por 60 dias, verificou-se uma reducdo significativa nos
niveisde colesterol LDL e colesterol total (RAMOS et al., 2007).

Ichimura et al. (2006) observaram que a administragdo oral do extrato metanolico da
casca da P. edulis (10 e 50 mg/kg) resultou na reducdo da pressdo sistolica em ratos
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espontaneamente hipertensos. Os autores sugerem que este efeito esteja relacionado, pelo

menos em parte, a acdo vasodilatadora de polifendis presentes no extrato.
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3 METODOLOGIA

3.1 ANIMAIS

Para a realizacdo dos experimentos foram utilizados 40 ratos (Rattus norvegicus)
machos albinos da linhagem Wistar, distribuidos em quatro grupos (n=10), pesando entre 200
a 400g, com 90 dias de idade, o que corresponde a um animal adulto (BUENO; BUENO
JUNIOR, 2007; OLIVEIRA, 2009). Todos os animais foram provenientes do Biotério Prof.
Dr. Thomas George do Laboratorio de Tecnologia Farmacéutica (LTF) da UFPB e mantidos
por todo o experimento em gaiolas com &gua e racdo comercial ad libitum, sob condi¢des
padrdes de iluminagdo (ciclo claro/escuro, 12/12 horas) e temperatura de 23 + 2° C
(MERUSSE; LAPICHIK, 1996).

3.2 ASPECTOS ETICOS

Todo delineamento experimental foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de
Animais (CEUA) do Centro de Biotecnologia da Universidade Federal da Paraiba (UFPB)
com certiddo n° 1405/12 (ANEXO). Todos os animais receberam cuidados especiais

conforme os principios éticos do Colégio Brasileiro de Experimentacdao Animal — COBEA/91.

3.3 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Pesquisa de carater experimental, na qual os animais foram randomizados em quatro
grupos (um controle e trés experimentais): Grupo Controle — CG, Grupo Albedo — GA, Grupo
Flavedo — GF, Grupo Albedo + Flavedo — GAF (Figura 2).

3.3.1 Tratamento
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Os animais receberam 130 mg/kg da farinha correspondente do seu grupo de divisé&o,
quantidade esta ndo tdxica aos animais (MEDEIROS et al., 2009b). A farinha foi diluida em

agua filtrada, administrada pela técnica de gavagem, a qual foi realizada uma vez ao dia,

sempre nos mesmos horérios, durante 30 dias. O GC recebeu apenas agua filtrada.

40
animais

Inicio = 90 dias

10 animais

GC

10 animais

GA

10 animais

GF

\

10 animais de idade dos
GAFE animals
/ Tao Tratamento

v

Testes comportamentais

Término = 120
dias de idade dos
animais

Figura 2 — Diagrama do desenho experimental

T30 =30 dias de tratamento

3.4 PREPARACAO DA FARINHA

A farinha das cascas da Passiflora edulis foi elaborada no Laboratério de

Microbiologia e Bioquimica dos Alimentos da UFPB. Os maracujas foram lavados em agua

corrente e o0 albedo e flavedo separados manualmente. As cascas foram submetidas a imerséo

em agua e em seguida a alcool a 70%, ambas as imersdes por 12h. Logo em seguida, as cascas

foram levadas em estufa de secagem com circulacdo de ar a 64°C durante 24h. Apds a
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secagem, essas foram trituradas em um liquidificador industrial e, em seguida, peneiradas em
uma peneira de malha fina para obtencdo de uma farinha mais fina (ISHIMOTO et al., 2007).
Sendo elaborada assim a Farinha do Albedo, a Farinha do Flavedo e a Farinha da casca

completa, Albedo associado ao Flavedo (Figura 3).
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|
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}

PENEIRACAO

|
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Figura 3 — Diagrama de producéo da farinha
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3.5 TESTES COMPORTAMENTAIS PARA INVESTIGAR A ACAO CENTRAL

3.5.1 Teste do Labirinto em Cruz Elevado

A metodologia do Teste do labirinto em cruz elevado (LCE) foi proposta por Lister
desde 1987 sendo um meétodo validado para explorar as bases neurobioldgicas da ansiedade,
no qual o conflito comportamental é baseado na necessidade do animal em explorar o
ambiente e o potencial perigo que ela oferece, ou seja, uma maior exposicdo do animal
guando esta nos bracos abertos do labirinto (TORRES; ESCARABAJAL, 2002). O aparelho
consiste de dois bragos abertos e dois fechados em forma de cruz grega, que medem
aproximadamente 50 cm de comprimento por 10 cm de largura e 30 de altura, estando
elevado em relacdo ao assoalho (Figura 4). O tempo de permanéncia na area central do
aparelho evidencia uma medida do poder de tomada de decisdo e as entradas nos bracos
abertos e fechados demonstram efeito ansiolitico e atividade motora, respectivamente
(LEITE; SIQUEIRA, 2006).

Os parametros avaliados neste teste foram: frequéncia de entradas nos bracos abertos
e fechado e tempo de permanéncia nos bracgos abertos e fechados. Cada animal foi submetido

individualmente ao aparelho apenas uma vez, por 5 minutos, no Gltimo dia do tratamento.

Figura 4 — Labririnto em Cruz Elevado

Fonte: Propria, Laboratdrio de Psicofarmacologia/UFPB
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3.5.2 Teste do Campo Aberto (Open field)

A atividade exploratoria pode ser analisada pelo modelo do Open field, utilizado para
avaliacdo de compostos estimulantes ou depressores do SNC, que permite observar como o
animal se comporta em amplo ambiente medindo o seu estado emocional (RAMOS et al.,
2008). O animal é colocado numa caixa dividida por quadrantes desenhados no fundo, onde
pode percorrer livremente durante o tempo do teste, e sua atividade locomotora e exploratéria
é avaliada, dentre outros parametros, pelo numero de quadrantes percorridos (BAILEY et al,
2008; RIBEIRO, 2010). O teste consiste de um tipo de caixa circular construida em acrilico
branco medindo 55 cm de diametro e parede de 40 cm de altura (Figura 5). O piso desse
campo é dividido em trés circulos concéntricos (15, 34 e 55 cm de raio) e linhas radiais
formando 16 segmentos de areas semelhantes (LEITE; SIQUEIRA, 2006).

No primeiro dia ap6s o fim do tratamento, os animais foram submetidos ao aparelho
do Campo aberto. Os parametros comportamentais de ambulacdo, auto-limpeza (Grooming),
levantar (Rearing) e tempo de imobilidade foram analisados e computados em um periodo de
5 minutos de observacao para cada animal.

Figura 5 — Campo Aberto
Fonte: Propria, Laboratério de Psicofarmacologia/UFPB

3.5.3 Teste da Barra Giratoria (Rota Rod)
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O efeito sobre a coordenagdo motora foi avaliado utilizando o aparelho Rota Rod
(Figura 6). O Teste da Barra Giratoria mede o efeito do relaxamento muscular ou de
incoordenacdo motora produzido, por exemplo, pelos ansioliticos e/ou sedativos, uma vez que
o0 animal é desafiado a permanecer sobre uma barra que gira a uma velocidade fixa
(MARTINEZ-VAZQUEZ et al., 2012).

Figura 6 — Barra Giratoria

Fonte: Propria, Laboratorio de Psicofarmacologia/UFPB

O teste da Barra Giratdria foi realizado em duas sess@es (treino e teste). A primeira
sessdo (treino) foi realizada antes do inicio dos 30 dias de tratamento. Os animais foram
posicionados no aparelho por um tempo total de 3 minutos, incluindo quedas e
reposicionamentos, para habituacdo ao aparelho (velocidade = 6 rpm). A segunda sesséo
(teste) foi realizada no segundo dia apds o fim do tratamento e o tempo que o animal
permaneceu sobre a barra giratéria foi cronometrado em até trés reposicionamentos a cada

tempo de 3 minutos. A figura 7 ilustra o delineamento dos testes comportamentais.
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Final do
tratamento

120 dias de idade

Testes comportamentais dos animais

To T T,
LCE Campo Teste da
Aberto Barra
Giratoria

Figura 7 — Diagrama do delineamento dos testes comportamentais

To = Ultimo dia do tratamento; T, = primeiro dia apds o fim do tratamento; T, = segundo dia apds o
fim do tratamento.

3.6 CONSUMO DE RACAO E CONTROLE DE MASSA CORPOREA

O peso corporal dos animais foi determinado uma vez por semana, sempre nos
mesmos horéarios, utilizando-se balanca eletronica digital (Bioprecisa, modelo BS3000A),
capacidade de 3Kg e sensibilidade de 0,1g, durante os 30 dias de administracdo. O controle do
consumo da racéo foi realizado pesando-se a sobra da ragdo e subtraindo da quantidade que
foi colocada e estipulada como padrédo (500g). Obtendo-se o consumo total por gaiola, sendo
calculada a média de consumo por animal. A quantidade média de racdo consumida por cada

animal foi verificada trés vezes por semana durante todo o periodo de tratamento.

3.7 EUTANASIA DOS ANIMAIS

De acordo com os procedimentos e principios eticos descritos na Resolugdo N° 1000
do Conselho Federal de Medicina Veterinaria - CFMV (2012), passado o periodo

experimental, os animais receberam medicacdo pré-anestésica, acepromazina (2-5 mg/kg) e
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anestésica, cloridrato de cetamina (40-75 mg/kg) associado com cloridrato de xilazina (5-10
mg/kg), administrados por via intravenosa, e na impossibilidade desta, por via intraperitoneal
em dose suficiente para produzir a auséncia do reflexo corneal. Apds a auséncia do reflexo
corneal, complementar-se-4 com 1-2 mmol/kg de cloreto de potassio (Association American
Veterinary Medical - AVMA, 2007; DAMY, 2010).

3.8 ANALISE ESTATISTICA

Os resultados obtidos foram avaliados estatisticamente utilizando o software
GraphPad Prism 4.00, GraphPad Software, San Diego California USA, www.graphpad.com.
Os dados foram expressos em média + erro padrdo da média para os dados paramétricos e em
mediana (percentil 25 - 75) para os resultados nao-paramétricos. As variaveis foram
analisadas pela analise de variancia (ANOVA unifatorial), o teste de Tukey, o teste de

Kruskal-Wallis e pelo teste de Dunns. O nivel de significancia aceito foi de p<0,05.
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Resumo

Relevancia Etnofarmacologica: Espécies do género Passiflora sdo bem documentadas na
literatura como agente ansiolitico e sedativo. Apesar de estudos avaliarem a acgédo
comportamental dos extratos das partes aéreas da Passiflora, escassos sdo os estudos que
avaliaram os efeitos comportamentais e fisiologicos das cascas da Passiflora edulis na forma

de tratamento e in natura.

Objetivo do estudo: Avaliar os efeitos comportamentais e fisiologicos do tratamento com a
farinha da casca da Passiflora edulis, investigando desta forma suas possiveis propriedades

nutracéuticas.

Materiais e métodos: Ratos machos adultos da linhagem Wistar foram tratados (v.0) durante
30 dias com a farinha (130mg/kg) da casca do albedo, flavedo e da casca completa da
Passiflora edulis, albedo associado ao flavedo. O ganho de peso e o consumo alimentar foram
monitorados ao longo do tratamento. As alteracbes comportamentais foram analisadas no
final do tratamento (30 dias) pelo teste do Labirinto em cruz elevado, do Campo Aberto e pelo
Rota-Rod.

Resultados: O tratamento (130mg/kg) ndo resultou em efeitos ansioliticos, nem alterou a
coordenacdo motora dos animais, mas efeitos sedativos como 0 menor tempo de imobilidade
(p<0,001) e menor numero de ambulagdes (p<0,05) foram observados nos animais tratados
com a farinha do albedo associado ao flavedo. O consumo alimentar dos animais tratados ndo
foi alterado, mas o ganho de peso foi diminuido tanto nos animais que receberam apenas a
farinha do albedo (86,3 = 3,22; p<0,05), quanto aos que receberam a farinha da casca
completa (79,6 * 5,60; p<0,05).

Concluséo: A farinha da casca completa da Passiflora edulis apresenta efeito sedativo, sem
provocar efeito ansiolitico e relaxamento muscular; e auxilia na diminuicdo do ganho de peso

corporal, apresentando assim propriedades nutracéuticas.

Palavras-chaves: Passiflora edulis; Tratamento; Sedativo; Nutracéutico; Peso corporal;

ansiolitico.
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1. Introducéo

A pesquisa com alimentos ou componentes alimentares tem proporcionado a
descoberta de substancias bioativas, sendo identificados principios ativos de interesse
terapéutico (Calixto, 2005). Os produtos naturais constituem uma fonte de novos agentes
terapéuticos. Alguns deles ttm mostrado mecanismos de agdo semelhante ao de agentes
sintéticos e muitos sdo utilizados para prevenir e tratar doencas crénicas de satde (Cota et al.,
2012). Entretanto, para que substancias derivadas de produtos naturais sejam aprovadas para
uso clinico, existe a necessidade de ampliacdo de estudos pré-clinicos, o que incentivou na
execucgdo deste estudo (Sousa et al., 2008).

O nutracéutico é um produto isolado a partir de alimentos que proporciona beneficios
a salde, protegendo contra doencas cronicas e proporcionando beneficios fisiologicos (Kalra,
2003). Tais produtos podem abranger desde os nutrientes isolados, como incluem minerais e
antioxidantes, mas também probidticos, ervas e 6leos essenciais (Otles e Cagindi, 2006;
Romano et al., 2012).

Os beneficios esperados de suplementos nutricionais obtidos de alimentos
compreendem o objetivo de estudos com nutracéuticos ou derivados de produtos naturais
(Hite e Bernstein, 2012). Assim as propriedades funcionais de varios extratos de plantas, em
particular, estdo a ser investigados para 0 uso potencial como novos produtos nutracéuticos e
alimentos funcionais (Nicoletti, 2012; Vasudeva et al., 2012).

Os nutracéuticos bem como as substancias bioativas, como os polifendis e
flavonoides, antioxidantes e 6leos essenciais obtidos de plantas e frutas, sdo bastante
utilizadas para o tratamento de sintomas relacionados ao Sistema Nervoso Central - SNC
(Kumar e Khanum, 2012; Sarris et al., 2011).

Vérios estudos cientificos reportam que muitos produtos naturais apresentam
substancias ativas, cuja acdo comportamental sobre a ansiedade é mais efetiva do que uma de
suas substancias isoladas. Alguns suplementos dietéticos, por exemplo, sdo amplamente
utilizados para os efeitos desejados sobre a memdria, insénia, humor e ansiedade (Weeks,
2009). Além disso, os farmacos utilizados no transtorno da ansiedade apresentam
inconvenientes, como amnésia, dependéncia, sindrome de abstinéncia, o que releva a busca
por novas substancias naturais com acdo ansiolitica (Faustino et al., 2010). Dentro deste
enfoque, o homem tem utilizado diferentes formas de terapia para o alivio da ansiedade
(McWilliams et al., 2004).

O género Passiflora ¢ documentado na literatura como agente ansiolitico e/ou
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sedativo. Contudo, as partes utilizadas do maracuja para este fim, sdo suas flores e folhas
(Lakhan e Vieira, 2010; Sousa et al, 2008). Ainda que haja muitos estudos sobre a atividade
ansiolitica e sedativa das suas folhas, ha poucos estudos sobre atividade das partes do fruto,
como as cascas, sementes e polpa, e seus aspectos nutricionais e terapéuticos (Gosmann et al.,
2011).

Este estudo teve como objetivo investigar os efeitos sobre o SNC da farinha do albedo,
flavedo e casca completa do maracuja (Passiflora edulis) em modelos comportamentais
utilizando roedores. Efeitos fisioldgicos também foram avaliados, investigando assim suas

possiveis propriedades nutracéuticas.

2. Materiais e métodos

2.1. Animais

Ratos (Rattus norvegicus) machos albinos da linhagem Wistar, distribuidos em quatro
grupos (n=10), pesando entre 200 a 400g, com 90 dias de idade. Todos os animais foram
provenientes do Biotério Prof. Dr. Thomas George do Laboratério de Tecnologia
Farmacéutica (LTF) da Universidade Federal da Paraiba (UFPB) e mantidos por todo o
experimento em gaiolas com agua e racdo comercial ad libitum, sob condi¢cdes padrdes de
iluminacdo (ciclo claro/escuro, 12/12 horas), temperatura de 23 + 2° C. Todo delineamento
experimental foi aprovado pela Comissio de Etica no Uso de Animais (CEUA) do Centro de
Biotecnologia da UFPB com certiddo n°® 1405/12. Todos os animais receberam cuidados
especiais conforme os principios éticos do Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal —
COBEA/91, e de acordo com o Council of The European Communities (86/609/EEC).

2.2 Preparacdo da farinha

A casca da Passiflora edulis é composta pelo exocarpo ou flavedo - parte com
coloragé@o e mesocarpo ou albedo — parte branca (Canteri et al., 2010). A farinha das cascas da
Passiflora edulis foi elaborada no Laboratério de Microbiologia e Bioquimica dos Alimentos
da UFPB. Os maracujas foram lavados em agua corrente e o albedo e flavedo separados
manualmente. As cascas foram submetidas a imersdo em agua e em seguida a alcool a 70%,
ambas as imersdes por 12h. Logo em seguida, as cascas foram levadas em estufa de secagem

com circulagdo de ar a 64°C durante 24h. ApoOs a secagem, essas foram trituradas em um
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liquidificador industrial e, em seguida, peneiradas em uma peneira de malha fina para
obtencdo de uma farinha mais fina (ISHIMOTO et al., 2007). Sendo elaborada assim a
Farinha do Albedo, a Farinha do Flavedo e a Farinha da casca completa, Albedo associado ao

Flavedo.

2.3 Tratamento

Os animais receberam 130 mg/kg da farinha correspondente ao seu grupo de divis&o.
Grupo Controle — GC, Grupo Albedo — GA, Grupo Flavedo — GF, Grupo Albedo + Flavedo —
GAF. A farinha foi diluida em agua filtrada, administrada pela técnica de gavagem, a qual foi
realizada uma vez ao dia, sempre nos mesmos horarios, durante 30 dias. O GC recebeu apenas

agua filtrada.

2.4 Testes comportamentais para investigar os efeitos ansioliticos

2.4.1 Teste do campo aberto (Open field)

No primeiro dia ap6s o fim do tratamento, os animais foram submetidos ao aparelho
do Campo aberto. Durante o teste, o animal foi colocado numa caixa dividida por quadrantes
desenhados no fundo, onde pode percorrer livremente durante o tempo do teste, sendo a sua
atividade locomotora e exploratéria avaliada, dentre outros parametros, pelo nimero de
quadrantes percorridos (Bailey et al, 2008). Os parametros comportamentais de ambulacéo,
auto-limpeza (Grooming), levantar (Rearing) e tempo de imobilidade foram analisados e

computados em um periodo de 5 minutos de observagdo para cada animal.

2.4.2 Coordenacdo motora

O efeito sobre a coordenagdo motora foi avaliado utilizando o aparelho Rota Rod. O
Teste da Barra Giratdria mede o efeito do relaxamento muscular ou de incoordenagdo motora
produzido, por exemplo, pelos ansioliticos e/ou sedativos (Martinez-Vazquez et al., 2012).
Este teste foi realizado em duas sessdes (treino e teste). A primeira sessdo (treino) foi
realizada antes do inicio dos 30 dias de tratamento. Os animais foram posicionados no
aparelho por um tempo total de 3 minutos, incluindo quedas e reposicionamentos, para

habituacdo ao aparelho (velocidade = 6 rpm). A segunda sessdo (teste) foi realizada no
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segundo dia apds o fim do tratamento e o tempo que o animal permaneceu sobre a barra

giratoria foi cronometrado em até trés reposicionamentos a cada tempo de 3 minutos.

2.4.3 Teste do labirinto em cruz elevado

A metodologia do Teste do labirinto em cruz elevado (LCE) foi proposta por Lister
desde 1987 sendo um meétodo validado para explorar as bases neurobioldgicas da ansiedade
(Torres e Escarabajal, 2002). Os pardmetros avaliados neste teste foram: frequéncia de
entradas nos bragos abertos e fechado e tempo de permanéncia nos bracos abertos e fechados.
Cada animal foi submetido individualmente ao aparelho apenas uma vez, por 5 minutos, no

ultimo dia do tratamento.

2.5 Consumo de racéo e controle de massa corporea

O peso corporal dos animais foi determinado uma vez por semana, sempre nos
mesmos horérios, utilizando-se balanca eletrnica digital (Bioprecisa, modelo BS3000A),
capacidade de 3Kg e sensibilidade de 0,1g, durante os 30 dias de administracdo. O controle do
consumo da racdo foi realizado pesando-se a sobra da racdo e subtraindo da quantidade que
foi colocada e estipulada como padrdo (500g). Obtendo-se o consumo total por gaiola, sendo
calculada a média de consumo por animal. A quantidade média de racdo consumida por cada

animal foi verificada trés vezes por semana durante todo o periodo de tratamento.

2.6 Andlise estatistica

Os resultados obtidos foram avaliados estatisticamente utilizando o software
GraphPad Prism 4.00, GraphPad Software, San Diego California USA, www.graphpad.com.
Os dados foram expressos em média + erro padrdo da média para 0s dados paramétricos e em
mediana (percentil 25 - 75) para os resultados ndo-paramétricos. As variaveis foram
analisadas pela analise de variancia (ANOVA unifatorial), o teste de Tukey, o teste de

Kruskal-Wallis e pelo teste de Dunns. O nivel de significancia aceito foi de p<0,05.

3. Resultados

3.1 Testes comportamentais para investigar os efeitos ansioliticos
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3.1.1 Teste do campo aberto (Open field)

A farinha do albedo associada ao flavedo alterou o tempo de imobilidade dos animais
no teste utilizando o aparelho do Campo Aberto (Figura 1). A andlise estatistica confirmou
que o GAF (148,1 = 26,02) apresentou maior tempo (s) de imobilidade quando comparado
tanto ao GC (24,00 + 7,02; p<0,001) como aos grupos experimentais tratados apenas com a
farinha do albedo (29,30 + 7,57; p<0,001) e a farinha do flavedo (39,00 £ 10,42; p<0,001).
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Figura 1 — Efeito da farinha da casca da Passiflora edulis sobre o tempo de imobilidade
durante 5 minutos de exposi¢do ao Campo Aberto (n=10/grupo). Os dados estdo expressos
em média % erro padrdo. GC = Grupo Controle; GA = Grupo Albedo; GF = Grupo Flavedo;
GAF = Grupo Albedo + Flavedo. As diferencas foram analisadas pela ANOVA seguida pelo
teste de Tukey (p < 0,05). ) *** p < 0,001 versus o GC.

Verificou-se que a mediana dos espacos percorridos pelos animais do GAF foi de
10,5 (percentil 6,5-20). Tendo estes um menor nimero de ambulacdo que o GC, o qual foi
observado uma mediana de 31,5 (31 - 36,5), p<0,001 e os demais grupos experimentais, GA e
GF, os quais apresentaram uma mediana de 32,0 (percentil 31 — 36,5), p<0,001 e 29,0
(percentil 24 — 38,5), p<0,01 (Figura 2). Porém, em relacdo aos demais pardmentros
comportamentais avaliados no aparelho do Campo Aberto (Grooming e Rearing) nenhuma

diferenca significativa foi encontrada.
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Figura 2 — Efeito da farinha da casca da Passiflora edulis sobre o nimero de ambulacfes
durante 5 minutos de exposi¢cdo ao Campo Aberto (n=10/grupo). Os dados estdo expressos em
mediana (percentil 25 - 75). GC = Grupo Controle; GA = Grupo Albedo; GF = Grupo
Flavedo; GAF = Grupo Albedo + Flavedo. As diferencas foram analisadas pelo teste de
Kruskal-Wallis seguido pelo teste de Dunns (p < 0,05). * p < 0,05 versus o GC.

3.1.2 Coordenacdo Motora

O tratamento com a a farinha das cascas do maracuja ndo alterou o desempenho dos
animais no aparelho Rota Rod dentro do periodo de trés minutos de observacdo, mostrando
que a farinha das cascas da Passiflora edulis ndo provoca relaxamento muscular nos animais
(figura 3).

200"

150+ [

100+

Tempo (s)

a1
o
1

GC GA GF GAF

Figura 3 — Efeito da farinha da casca da Passiflora edulis sobre a coordenagéo motora durante
3 minutos de exposi¢do ao Rota Rod (n=10/grupo). Os dados estdo expressos em média +
erro padrdo. GC = Grupo Controle; GA = Grupo Albedo; GF = Grupo Flavedo; GAF = Grupo
Albedo + Flavedo. As diferencas foram analisadas pela ANOVA seguida pelo teste de Tukey
(p <0,05).
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3.1.3 Teste do labirinto em cruz elevado

O numero de entradas dos animais nos bragos fechados e abertos e o tempo de
permanéncia nos bragos fechados ndo apresentaram nenhuma diferenga estatistica entre os
grupos. Entretanto, os animais tratados com a farinha do albedo associada ao flavedo (62,89
+ 22,06) apresentaram um maior tempo de permanéncia nos bracos abertos do aparelho em
relagcdo ao GC (12,67 + 5,09; p<0,05). A figura 4 presenta os dados obtidos no LCE.
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Figura 4 — Efeitos avaliados durante 5 minutos de exposi¢do ao Labirinto em Cruz Elevado
(n=10/grupo). (A) Numero de entradas nos bragos abertos. (B) Numero de entradas nos
bracos fechados. Os dados estdo expressos em mediana (percentil 25 - 75). Diferencas
analisadas pelo teste de Kruskal-Wallis seguido pelo teste de Dunns (p<0,05). (C) Tempo de
permanéncia nos bracos abertos. (D) Tempo de permanéncia nos bracos fechados. Os dados
estdo expressos em média + erro padrdo. As diferengas foram analisadas pela ANOVA
seguida pelo teste de Tukey (p < 0,05). GC = Grupo Controle; GA= Grupo Albedo; GF =
Grupo Flavedo; GAF = Grupo Albedo + Flavedo. * p< 0,05 quando comparado ao GC.
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3.2 Consumo de racéo e controle de massa corporea

O ganho de peso(g) dos animais administrados com a farinha do albedo associada ao
flavedo (79,6 + 5,60) foi de 22,3% menor que o GC (102,8 + 1,52). J& os animais tratados
apenas com a farinha do albedo (86,3 + 3,22) reduziram o ganho de peso em 16%. Entretanto
ndo se observou variacGes significativas entre as médias de consumo de racdo (Tabela 1). A
Figura 5 mostra que a massa corporea(g) dos animais do GAF (292,3 £ 7,72) ao término do
experimento foi significativamente menor que o CG (319,0 + 4,76; p<0,05) e ao GF (321,9 =
5,29; p<0,01). Na terceira semana do experimento 0 GAF (265,1 + 8,91) j& mostrou reducao
na massa corpérea quando comparado ao GC (289,7 + 3,39; p<0,05) e ao GF (300,3 + 4,30;
p<0,01).

Tabela 1. Valores médios de consumo alimentar e ganho de peso dos animais ao final da
administracdo de 30 dias da farinha da casca da Passiflora edulis

Grupos Consumo de Racéo (g/dia/animal) Ganho de peso (g)
GC 26,82 + 2,05 102,8 £1,52
GA 26,15+ 2,15 86,3 + 3,22*
GF 27,26 = 2,37 102,2 £ 2,55

GAF 26,48 = 2,46 79,6 £ 5,60*

Os dados estdo expressos como média + erro padrdo (n=10/grupo). GC = Grupo Controle; GA =
Grupo Albedo; GF = Grupo Flavedo; GAF = Grupo Albedo + Flavedo. As diferencas foram
analisadas pela ANOVA seguida pelo teste de Tukey (p < 0,05). * p < 0,05 comparado ao GC.
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Figura 5 — Evolucdo do peso corporal dos animais durante o periodo de administracdo (30
dias) da farinha da casca da Passiflora edulis. Os dados estdo expressos em média + erro
padrdo (n=10/grupo). GC = Grupo Controle; GA= Grupo Albedo; GF = Grupo Flavedo; GAF
= Grupo Albedo + Flavedo. As diferencas foram analisadas pela ANOVA seguida pelo teste
de Tukey (p < 0,05). ++ p < 0,01 comparado ao GF; * p < 0,05 comparado o GC;  p < 0,05
comparado ao GC; ** p < 0,01 comparado ao GF.

4. Discussao

Pesquisas tém sido conduzidas mostrando o potencial da Passiflora para varias
finalidades. Vérias substancias presentes nos frutos, principalmente na polpa e casca, podem
contribuir para efeitos benéficos (Zeraik et al., 2010). O género € citado na revisao de Sousa
et al. (2008) sobre plantas utilizadas nos disturbios da ansiedade. Os extratos das folhas de
Passiflora tém sido usados na medicina popular devido as suas propriedades sedativas e
ansioliticas (Reginatto et al., 2006).

Algumas espécies de Passiflora sdo utilizadas popularmente como ansiolitica, sedativa
e tranquilizante (Dhawan et al., 2004; Gosmann et al., 2011). Diferente dos estudos
elucidados na literatura, avaliamos a atividade de um dos componentes (casca) do maracuja
sobre 0 SNC, durante um més, e in natura.

Em relacédo as propriedades sedativas e ansioliticas do género Passiflora, no presente
estudo, o tratamento com a farinha do albedo associada ao flavedo causou uma diminui¢éo na
ambulacdo dos animais, ndo aumentando a atividade locomotora central no aparelho campo

aberto. De acordo com Prut e Belzung (2003) um aumento na atividade locomotora dos
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animais na area central do aparelho campo aberto € considerada como uma medida direta dos
sintomas da ansiedade neste aparelho.

No seu comportamento normal, os roedores tendem a evitar a area central
desprotegida do campo aberto e concentrar sua deambulacdo perto das paredes. Assim,
medidas de exploracéo central sdo frequentemente considerados como indices de ansiedade, o
que ndo foi observado em nossos experimentos (Eilam, 2003; Ramos et al., 2008; Stanford,
2007). Dentro deste contexto, no campo aberto os animais que foram tratados com a farinha
do albedo associado ao flavedo tiveram sua atividade locomotora diminuida e um menor
tempo de ambulacdo. Resultado este esperado, uma vez que o GAF teve um maior tempo de
imobilidade.

O teste de labirinto em cruz elevado é um teste pré-clinico comumente utilizado para
investigar novos agentes ansioliticos. Nutracéuticos com propriedades ansioliticas reduzem a
aversdo natural do animal em promover a exploragdo do ambiente no brago aberto do
aparelho. Alguns estudos com nutracéuticos ou extratos de plantas com propriedades
ansiolitica demonstram que o tempo gasto nos bracos abertos e também o nimero de entradas
nestes encontra-se aumentados em comparagdo com os animais do grupo controle (Carvalho-
Freitas e Costa, 2002; Kuribara et al., 2001; Landaverde et al., 2009).

Este estudo ndo evidenciou propriedades ansioliticas da farinha de nenhuma das partes
da casca da P. edulis no labirinto em cruz elevado. Os animais de todos os grupos tiveram um
pequeno nimero de entradas nos bracos abertos, entretanto os animais do GAF tiveram um
maior tempo de permanéncia/imoéveis nos bracos abertos quando comprarados aos demais
grupos. Uma reducdo na locomocao é preditiva de um efeito sedativo pronunciado. De forma
a revelar que, se 0s animais permaneceram mais tempo imoveis nos bragos abertos foi devido
a sua menor atividade motora observada no campo aberto, sugerindo que a farinha do albedo
associado ao flavedo da P. edulis apresenta possivel atividade sedativa.

As diferencas observadas quanto a presenca de um efeito sedativo, quando se espera
uma atividade ansiolitica de extratos obtidos da Passiflora e suas diferentes espécies
provavelmente € devido a diferencas nos procedimentos experimentais, na preparacdo dos
extratos, nas doses, esquemas e vias de administracdo empregada (Deng et al, 2010; De-Paris
etal., 2002; Li et al., 2011; Petry et al., 2001; Reginatto et al., 2006;).

No estudo realizado por Romanini et al. (2006) o extrato fluido e sua fragdo aquosa
obtidos de folhas de Passiflora alata quando administrados por via oral (v.0) produziram
efeito sedativo em camundongos. Uma unica administracdo do extrato fluido ou fracdo aquosa

(100 mg/Kg) produziu um aumento significativo no tempo de imobilidade, enquanto doses
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maiores (300 e 600 mg/Kg) diminuiram a atividade locomotora geral dos animais, como foi
observado nos testes do teste do labirinto em cruz elevado e campo aberto. O extrato aquoso
das folhas de Passiflora quadrangularis ndo apresentou nenhum efeito ansiolitico/sedativo
em doses de 100, 500 e 1000 mg/kg v.o quando administrados trinta minutos antes dos testes
campo aberto e labirinto em cruz elevado (Castro et al., 2007).

Ratos machos adultos foram tratados com 200, 400 e 800 mg/kg v.o de pé seco das
folhas de duas espécies de Passiflora (P.edulis e P.alata). A atividade ansiolitica foi avaliada
utilizando o teste de labirinto em cruz elevado. Um efeito ansiolitico foi observado nas doses
de 400 e 800 mg/kg (Reginatto et al., 2006).

Extratos hidroetanolico e aquoso das folhas da Passiflora edulis, nas doses de 50, 100
e 150 mg/kg intra peritoneal (i.p)., apresentaram efeito ansiolitico no labirinto em cruz
elevado, em ratos (Petry et al., 2001). Em outro estudo foi verificado o efeito ansiolitico do
extrato metanolico das folhas da Passiflora edulis (75, 200 e 300 mg/kg, v.0) no labirinto em
cruz elevado, em camundongos (Dhawan et al., 2001).

Deng et al. (2010) verificaram atividade ansiolitica e sedativa das folhas de Pasiflora
edulis apds a administracdo do extrato etandlico (300 mg/kg e 400 mg/kg), fracdo butandlica
(125 mg/kg e 200 mg/kg) e extrato aquoso (200 mg/kg e 300 mg/kg). As folhas do maracuja
apresentaram efeito ansiolitico em baixas doses, mas em altas doses efeito sedativo. Os
estudos com nutracéuticos explanam que os efeitos sedativos e ansioliticos dependem também
da dose e da forma de administracdo (Heese et al., 2009; Kurata et al., 2011; Landaverde et
al., 2009). Neste estudo a farinha do albedo associado ao flavedo apresentou efeito sedativo
em ratos machos adultos tratados com 130 mg/Kg durante um més.

O efeito sedativo é apresentado muitas vezes em doses superiores as doses que
apresentam efeito ansiolitico (Deng et al., 2010; Li et al., 2011), o que pode explicar a ndo
deteccdo de um possivel efeito ansiolitico da casca da P. edulis, uma vez que esta foi
administrada por um més e ndo em uma Unica dose.

Alguns estudos sugerem que os flavondides presentes no maracuja podem ser em parte
responsaveis pela atividade ansiolitica e/ou sedativa das muitas espécies do género Passiflora,
mas ainda existem poucos dados dos mecanismos de acdo entre 0os componentes das plantas e
sua atividade (Coleta et al., 2006; Senna et al., 2009; Zucolotto et al., 2012).

Os flavondides mais frequentemente citados para as espécies de Passiflora sdo os
glicosilados (Zhou et al., 2009; Zucolotto et al., 2009). Apesar de esses apresentarem uma

ampla distribuicdo no género, diferengas qualitativas e quantitativas foram relatadas nas
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diferentes espécies do género (Dhawan et al., 2004; Pereira et al., 2004; Zucolotto et al.,
2012).

O tratamento com a Farinha do Albedo, a Farinha do Flavedo e a Farinha da casca
completa, Albedo associado ao Flavedo néo resultou em alteracdo na coordenagdo motora dos
animais dentro do periodo de trés minutos de observacdo no aparelho Rota Rod. De acordo
com Farkas et al. (2005) um possivel efeito relaxante muscular muitas vezes é observado
pelos farmacos classicos ansiolitico-sedativos. Desta forma, a farinha da casca completa da P.
edulis apresenta efeito sedativo, mas sem o incoviniente de provocar alteracdo na cordenagao
motora.

Zeraik et al. (2010) observaram que as cascas e sementes da Passiflora sdo passiveis
de serem aproveitadas, e, além disso, apresentam acOGes farmacol6gicas ou interesse
nutricional. A casca da Passiflora é rica em fibras solGveis, principalmente pectina, que é
benéfica ao ser humano (Kulkarni e Vijayanand, 2010; Yapo e Koffi, 2008). No presente
estudo, a farinha da casca completa, albedo associado ao flavedo, diminuiu o ganho de peso
dos animais durante o periodo experimental, mesmo sem alterar o consumo alimentar, tendo o
GAF uma massa corpGrea menor ao fim do experimento.

Uma ingestdo elevada de fibra tem sido associada com a perda de peso ou 0 menor
ganho de peso em alguns estudos (Bes-Rastrollo et al., 2006; Koh-Banerjee et al., 2003; Liu
et al., 2003; Schroder, 2010) . Portanto os nossos resultados sao respaldados pela literatura,
pois a ingestdo maior de fibras ocorre justamente no GAF, uma vez que este recebeu a farinha
da casca completa, diferente dos outros grupos experimentais que recebem apenas a farinha
de uma das partes das cascas, albedo ou flavedo, tendo assim uma ingestdo de fibras menor
guando comparado ao GAF.

Varios mecanismos tém sido sugeridos na explicacdo de como a fibra dietética auxilia
no controle de peso (Slavin, 2005). As fibras diminuem o esvaziamento gastrico, a absorcdo
de macronutrientes e altera a secrecdo de hormdnios intestinais. Além de influenciar na
oxidacdo e armazenamento de gorduras (Pereira e Ludwig, 2001). Segundo Schroder (2010) a

ingestdo de fibras € inversamente associada com a perda de peso e gordura corporal.
5. Concluséao
Verificou-se que farinha da casca completa — albedo associado ao flavedo - da

Passiflora edulis quando administrada por um més apresenta efeito sedativo, sem exibir

efeitos ansiolitico e relaxante muscular. Além disso, auxilia na reducdo do ganho de peso
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corpdreo sem provocar alteracdo no consumo alimentar. Assim, diante dos seus efeitos
benéficos a saude, é importante ressaltar que a farinha do albedo associado ao flavedo pode
ser interessante na producédo de nutracéuticos, uma vez que esta apresentou tanto propriedades

farmacoldgicas como nutricionais.
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ABSTRACT

Brazil is a major worldly producer and consumer of passion fruit. Species of the genus
Passiflora are widely used in popular medicine with many indications. It is usually used as a
sedative and tranquilizer but recent research explains its anti hypertensive, hypolipemiant and
hypoglycemic effect. So, the objective of this study was to do a literature review in order to
identify the main scientific evidences of passion fruit as a functional food with focus on its
nutritional and pharmacological effects. Studies have verified that the genus Passiflora
presents nutrients and bioactive composts with important physiological implications to human
health, preventing many diseases. Among them we can point out cardiovascular problems
since studies demonstrate its action in decreasing the arterial hypertension and in the
treatment of dyslipidemias. It can be pointed out in the literature the polyphenols, specially
the flavonoids, and the pectin content of the peel and the essential oily acids and insoluble
dietetic bran of seeds. Thus, its by products (peel and seeds) can also be used since they have
pharmacological and nutritional actions. These results can qualify the passion fruit as a
functional food.

Keywords: Passiflora. Disease prevention. Functional Food.

RESUMO

O Brasil desponta como o maior produtor e consumidor mundial de maracuja. Espécies do
género Passiflora sdo amplamente utilizadas na medicina popular com diversas indicacdes.
Seu emprego mais usual é como sedativo e tranquilizante, mas as pesquisas mais recentes
explanam seu efeito anti-hipertensivo, hipolipemiante e hipoglicemiante. Neste contexto, o
objetivo do presente estudo foi realizar uma revisdo da literatura a fim de identificar as
principais evidéncias cientificas do maracuja como um alimento funcional, dando destaque

aos seus efeitos nutricionais e farmacoldgicos. Estudos verificaram que o género Passiflora
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apresenta nutrientes e compostos bioativos com implicacdes fisioldgicas importantes a satde
humana, prevenindo diversas doencas. Entre elas poderiamos destacar a cardiovascular, uma
vez que os estudos demonstram a sua acdo na diminuicdo da hipertensdo arterial e no
tratamento de dislipidemias. Destacam-se na literatura os polifendis, especialmente o0s
flavonoides, e o teor de pectina das cascas e de acidos graxos essenciais e fibras dietéticas
insolUveis das sementes. Desta forma, seus subprodutos (cascas e sementes) também séo
passiveis de serem aproveitados por apresentarem agdes farmacoldgicas ou nutricionais. Esses
resultados servem de parametro para qualificar o maracuja como um alimento funcional.

Palavras-Chave: Passiflora. Prevencao de doencas. Alimento Funcional.

RESUMEN

El Brasil emerge como el mayor productor y consumidor mundial de maracuya. Especies del
género Passiflora son ampliamente utilizadas em la medicina popular com diversas
indicaciones. Su empleo méas usual es como sedativo y tranquilizante, pero las investigaciones
cientificas mas recientes exponen su efecto anti-hipertension, hipolipemiante y
hipoglicemiante. En este contexto, el objetivo del presente estudio fue realizar uma revisién
de la literatura a fin de identifica las principales evidencias cientificas del maracuya como um
alimento funcional, dando énfasis a sus efectos nutricionales y farmacologicos. Estudios
verificaron que el género Passiflora contiene nutrientes y compuestos bioactivos con
implicaciones fisioldgicas importantes para la salud humana, previniendo diversas
enfermedades. Entre ellas podriamos enfatizar la cardiovascular, ya que los estudios
demostraron su efecto en la disminucion de la hipertension arterial y en el tratamiento de
dislipidemias. Destacanse en la literatura los polifenoles especialmente los flavonoides, y el
tenor de pectina de la cascara y de acidos grasos esenciales y fibras dietéticas insolubles de las

semillas. De esta manera, sus subproductos ( cascara y semillas) también son pasibles de ser
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aprovechadas por apresentar acciones farmacoldgicas o nutricionales. Esos resultados sirven
de parametros para cualificar el maracuya como un alimento funcional.

Palabras clave: Passiflora. Prevencion de enfermedades. Alimentos Funcionales.

INTRODUCAO

Nos ultimos anos tém crescido o interesse por alimentos com propriedades
terapéuticas que previnam ou cura doencas, promovendo assim a saude. Calixto (2005) afirma
que a pesquisa com os produtos naturais, entre eles, o maracuja, tem proporcionado a
descoberta de substancias bioativas, com importantes aplicacfes tanto na area nutricional,
farmacoldgica e fitoquimica, sendo identificados principios ativos de interesse terapéutico.

Muitas pesquisas tém sido conduzidas mostrando o potencial do maracuja (fruto, casca
e semente) para varias finalidades. Algumas espécies de Passiflora (maracuja) sao utilizadas
popularmente como sedativas e tranquilizantes. Ainda que haja muitos estudos sobre a
atividade ansiolitica das suas folhas, ha poucos estudos sobre atividade funcional das partes
do fruto (casca, sementes e polpa), sobre seus componentes quimicos e outras atividades,
farmacoldgicas e nutricionais, como também, as substancias ativas ndo estdo ainda
identificadas (GOSMANN et al., 2011).

Com base nessas consideracdes se percebe a necessidade de se realizar uma revisao
sobre 0 maracuja para elucidar seus aspectos funcionais, enfatizando seus efeitos nutricionais
e farmacoldgicos. A revisdo de literatura foi baseada em artigos cientificos de revistas
indexadas. O ano de publicagdo ndo foi utilizado como filtro para selecdo dos artigos. As
publicacdes foram acessadas pelas bases de dados eletrénicas Scielo, Lilacs e Pubmed,
selecionadas nos idioma portugués e inglés, utilizando-se os descritores: passiflora, maracuja,

passiflora edulis, Passion Flower.
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MARACUJA (PASSIFLORA EDULIS): ORIGEM, CARACTERIZACAO BOTANICA

E MORFOLOGICA

O maracuja é o fruto do maracujazeiro: planta trepadeira, lenhosa, perene e originaria
da América do Sul. Vem de marau-ya, que para os indigenas significa “fruto de sorver” ou
“polpa que se toma de sorvo” (ITAL, 1994). Pertence a familia dos Passifloraceae, consiste
de aproximadamente 16 géneros e 650 especies, sendo o género Passiflora considerado o
mais importante, com cerca de 400 espécies. Essas plantas crescem essencialmente nas
regides tropicais, mas também estdo presentes nas areas subtropicais e temperadas do mundo
e muitas espécies deste género sao utilizadas na medicina popular (MORAIS et al., 2005;
CARLINI et al., 2006; AGRA et al., 2008).

A polpa possui de 13 a 18% de sélidos soluveis, cujos principais componentes sdo 0s
acucares e 0 acido citrico e a casca é composta pelo flavedo (parte com coloracédo) e albedo
(parte branca). Apresenta-se de forma oval ou subglobosa, com grande variacdo de tamanho e
coloracdo da polpa. Possui, em média, 6 a 8 cm de comprimento por 5 a 7 cm de largura e.
(CENTEC, 2004).

m algumas espécies, as folhas sdo arredondadas e em outras sdo profundamente
partidas, com bordos serrados. O fruto é geralmente arredondado e com casca espessa de
coloracdo verde, amarelada, alaranjada ou com manchas verde-claras, de acordo com a
espécie. Sementes achatadas, pretas, envolvidas por um arilo de textura gelatinosa de
coloracdo amarelada e transldcida. Frutifica durante o ano todo, menos intensamente de maio
a agosto. O florescimento ocorre de dezembro a abril (COSTA et al., 2001).

O Brasil é o maior produtor mundial e possuem 150 espécies nativas, 0 mais cultivado
e comercializado deles é o Passiflora edulis flavicarpa (maracuja amarelo ou azedo) devido a

qualidade de seus frutos (CENTEC, 2004).
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COMPOSICAO NUTRICIONAL, ASPECTOS FUNCIONAIS E

FARMACOLOGICOS

O maracujd amarelo ou azedo apresenta altos teores de potassio e um elevado
percentual de umidade. Alguns nutrientes presentes no fruto do maracuja sdo observados na
tabela 1.

Zeraik et al. (2010) e Gomes et al. (2010) observaram que os subprodutos (cascas e
sementes) sdo passiveis de serem aproveitados, e, além disso, apresentam acdes
farmacoldgicas ou interesse nutricional; a casca € rica em pectina, além de outras substancias
como os flavondides e as sementes sdo ricas em acidos poliinsaturados como os ®-3 (acido
linolénico) e w-6 (acido linoléico). Chau e Huang (2004) constataram que as sementes cruas
da Passiflora edulis sdo ricas em lipideos, fibras dietéticas insollveis, contendo pequena
quantidade de fibras dietéticas sollveis, proteinas, cinzas e carboidratos.

O -6 é um dos principais &cidos graxos do 6leo da semente de maracuja (55-66%),
seguido pelo acido oléico (18-20%) e do &cido palmitico (10-14%). Ja ®-3 € encontrado em
menor quantidade (0,8-1%). Assim, as sementes do maracuja sdo consideradas boas fontes de
acidos graxos essenciais que podem ser utilizados nas industrias alimenticias e cosmeéticas
(LOPES et al. 2010).

Vérias propriedades funcionais da casca do maracuja tém sido estudadas nos ultimos
anos, principalmente, aquelas relacionadas com o teor e tipo de fibras presentes. A casca de
maracuja, que representa 52% da composicao massica da fruta, ndo pode mais ser considerada
como residuo, devido ao seu valor nutricional e uma vez que pode ser utilizada para o
desenvolvimento de novos produtos (CORDOVA et al., 2005). Alguns nutrientes presentes da

casca do maracuja sdo observados na tabela 2.
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A atividade funcional mais estudada com relacdo aos frutos do maracuja é sua acao
antioxidante. A atividade antioxidante em sucos € atribuida aos polifendis, principalmente aos
flavonoides (ZERAIK et al., 2011; YARIWAKE, et al., 2010; RUDNICK, et al., 2007).

Os constituintes quimicos mais frequentemente citados para as espécies de Passiflora
sdo os flavondides C-glicosilados (ZUCOLOTTO et al., 2009). Apesar de esses metabolitos
secundarios apresentarem uma ampla distribuicdo no género, diferencas qualitativas e
quantitativas foram relatadas nas espécies de Passiflora alata, Passiflora edulis Sims e
Passiflora caerulea L. para essa classe de compostos (DHAWAN; KUMAR; SHARMA,
2004; PEREIRA et al., 2004).

Dentre seus aspectos farmacol6gicos, o género Passiflora é citado na revisdo de Sousa
et al. (2008) sobre plantas utilizadas nos disturbios da ansiedade. O emprego mais usual do
género € como sedativo e tranquilizante, comum a varios paises (CONRADO et al., 2003).

No Brasil, sdo comercializadas diversas preparacdes farmacéuticas obtidas a partir de
extratos das partes aéreas dessa espécie. As espécies para as quais existem dados
experimentais relativos a investigacdo da atividade central reputada na medicina popular séo
P. actinia, P. alata, P. edulis, P. incarnata e P. quadrangularis L. Considera-se que 0
maracuja apresenta as seguintes atividades: sedativas, antiespasmddicas e ansioliticas,
confirmadas em experiéncias com animais (MONDIN; CERVI; MOREIRA, 2011; CENTEC,

2004).

ATIVIDADE HIPOGLICEMIANTE, HIPOLIPEMIANTE E ANTI-HIPERTENSIVA

De acordo com Sousa et al. (2012) o suco da Passiflora edulis nas condigdes

experimentais usadas (1.000 mg/kg) mostraram efeitos benéficos no perfil lipidico e

peroxidacdo lipidica em ratos Wistar, mostrando um aumento da lipoproteina de alta
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densidade (HDL) e diminuicdo da lipoproteina de baixa densidade (LDL) e nos niveis de
acidos graxos livres em relacdo ao grupo controle.

Barbalho et al. (2011) afirma que o uso de suco de maracuja melhorou o perfil
lipidico de rastos Wistar , proporcionando efeitos benéficos na prevencéo e no tratamento de
dislipidemias e hiperglicemia. Em seu estudo ratos diabéticos induzidos por estreptozotocina
tiveram reducéo significativa nos niveis de colesterol total, triglicérides, LDL e um aumento
da HDL; sugerindo que e o maracuja pode ter efeitos benéficos na prevencéo e no tratamento
de dislipidemias e hiperglicemia.

Krahn et al. (2008) investigaram o efeito hipoglicemiante da casca desidratada do
maracuja e de seu extrato aquoso em animais diabéticos induzidos por aloxano. Percebeu-se
um decréscimo dos niveis de glicemia estatisticamente significativo dos grupos tratados em
relacdo ao grupo controle.

Ratos Wistar machos diabéticos induzidos também por aloxano foram tratados com a
farinha da casca de frutos do maracuja (0,5-25 mg/kg por via oral). Como resultado a glicemia
e 0s niveis de triglicérides diminuiram, indicando que a pectina, um presente composto
bioativo em P. edulis, tem potencial como um tratamento alternativo Gtil para diabetes tipo 2
(SILVA et al., 2011).

Salgado et al. (2010) analisaram o efeito da farinha da casca do maracuja na glicemia
de ratos diabéticos. Foram empregados ratos Wistar, aos quais foram oferecidas dietas
balanceadas contendo farinhas da casca de maracuja em trés concentracdes, 5, 10 e 15%, e
tendo como controle uma dieta com caseina. A dieta que mostrou maior efeito significativo
sobre o controle do diabetes foi a de 5%, proporcionando uma reducgéo de cerca de 60% da
glicemia dos animais desse grupo e um aumento de 71% do glicogénio hepético. A conversao
de glicose sanguinea em glicogénio hepatico foi considerada um dos provaveis mecanismos

de acdo envolvidos.
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O efeito agudo da farinha da casca de maracuja foi avaliado no estudo de Braga,
Medeiros e Aradjo (2010). Ratos diabéticos induzidos por aloxano foram tratados com 20
mg/kg, 40 mg/kg ou 160 mg/kg da farinha. Os resultados demonstraram uma acéo
hipoglicemiante do maracuja, sendo esse efeito dose-dependente e com duracdo aproximada
de 4 horas nos animais.

Medeiros et al. (2009) avaliaram as atividades hipoglicemiantes e hipolipemiantes da
farinha da casca do maracuja em voluntarios saudaveis. Foi realizado um ensaio clinico, em
36 voluntarios de ambos os sexos, que utilizaram 10 g do produto trés vezes ao dia, durante
oito semanas. O uso do produto foi bem tolerado pelos voluntéarios, ndo sendo relatadas
reacOes adversas que pudessem comprometer sua utilizacdo como alimento com propriedade
de salde. Os exames laboratoriais confirmaram as atividades hipoglicemiantes e
hipolipemiantes da farinha da casca do maracuja.

No estudo realizado por Janebro et al. (2008) ndo foi observado reducdo dos niveis de
colesterol total e LDL em pacientes diabéticos suplementados com farinha da casca do
maracuja, entretanto, houve reducdo nos niveis de triglicerideos e aumento do HDL nos
mesmos. Com relacdo a glicemia de jejum observou-se uma diminuicdo significante
acompanhada pela reducao nos valores médios da hemoglobina glicada.

Em um estudo clinico piloto conduzido numa amostra de 19 mulheres (30-60 anos)
com altos niveis de colesterol (acima de 200 mg/dL) que receberam 30 g de farinha da casca
do maracuja (rica em pectinas) por 60 dias, verificou-se uma reducdo significativa nos niveis
de LDL e colesterol total (RAMOS et al., 2007).

O extrato etandlico de folhas (500 mg/kg/dia) e o suco de fruta (500 mg/kg/dia) do
maracuja sdo eficazes na reducdo da pressdo arterial em ratos hipertensos e ndo mostram

toxicidade aguda oral (ROJAS et al., 2006).
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Ichimura et al. (2006) observaram que a administracdo oral do extrato metanolico da
casca do maracuja (10 e 50 mg/kg) resultou na reducdo da pressdo sistolica em ratos
espontaneamente hipertensos. Os autores sugerem que este efeito esteja relacionado, pelo

menos em parte, a acdo vasodilatadora de polifendis presentes no extrato.

EFEITO ANSIOLITICO, ANALGESICO E ANTI-INFLAMATORIO

No estudo realizado por Romanini et al. (2006) o extrato fluido e sua fracdo aquosa
obtidos de folhas da Passiflora quando administrados por via oral (v.0) produziram efeito
sedativo em camundongos. Uma Unica administracdo do extrato fluido ou fracdo aquosa (100
mg/kg) produziu um aumento significativo no tempo de imobilidade no teste de suspenséo
pela cauda, enquanto doses maiores (300 e 600 mg/kg) diminuiram a atividade locomotora
geral dos animais, como foi observado nos testes do teste do labirinto em cruz elevado e
campo aberto.

De acordo com Barbosa et al. (2008) extratos de Passiflora sdo fontes potenciais de
atividades ansioliticas, sem, no entanto causar efeitos na memoria. Em seu estudo ratos
machos Wistar receberam tratamento intraperitonial (i.p) de extratos de folhas da P. alata e P.
edulis (25, 50, 100 e 150 mg/kg). Quando comparado ao grupo controle no modelo de
labirinto em cruz elevado, 0s grupos tratados com P. alata e P. edulis apresentaram atividade
ansiolitica. No modelo de esquiva inibitdria, apds as sessdes de treinamento e teste, a laténcia
indicou que extratos de folhas da Passiflora ndo interferem na memoria dos ratos.

Extratos hidroetanélico e aquoso das folhas da P. edulis, nas doses de 50, 100 e 150
mg/kg i.p., apresentaram efeito ansiolitico no labirinto em cruz elevado, em ratos (PETRY et
al., 2001). Em outro estudo foi verificado o efeito ansiolitico do extrato metandlico das folhas

da P. edulis (75, 200 e 300 mg/kg, v.0.) no labirinto em cruz elevado, em camundongos
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(DHAWAN; KUMAR; SHARMA, 2001). Também foi verificado um efeito ansiolitico em
ratos, apos a administracdo oral de um extrato aquoso nebulizado nas doses de 400 e 800
mg/kg (REGINATTO et al., 2006).

Silva, Nunes e Freire (2001) afirmaram que o extrato etandlico de folhas da P. edulis
apresenta atividade analgesica, antiinflamatoria e antipirética. Deng et al. (2010) verificaram
atividade ansiolitica apds a administracdo do extrato etandlico das parte aérea da P. edulis
(300 mg/kg e 400 mg/kg), fracdo butanodlica (125 mg/kg e 200 mg/kg) e extrato aquoso (200
mg/kg e 300 mg/kg).

Segundo Gongcalves-Filho et al. (2006) o extrato das folhas da P. edulis diminui a
inflamacdo aguda e aumenta a proliferacdo fibroblastica, a colagenizacdo e a neoformacéo
capilar na cicatrizacdo da bexiga de ratos.

Montanher et al. (2007) investigaram o efeito anti-inflamatério do extrato aquoso
liofilizado obtido das folhas do maracuja em animais. P. edulis (250 mg/kg) administrada por
via i.p inibiu leucdcitos, neutrofilos, a mieloperoxidase, o 6xido nitrico, TNF e IL-1beta na
pleurisia induzida por carragenina. A atividade anti-inflamatéria da P. edulis envolve o
mecanismo de inibicao de citocinas e enzimas pré-inflamatorias.

Vargas et al. (2007) também afirmaram que o extrato aquoso das folhas da P. edulis
(100-1000 mg/kg, i.p) possuem uma atividade significativa anti-inflamatéria em pleurisia
induzida por carragenina em camundongos. Tratamento com o0s extratos inibiram a migracédo
de leucdcitos e reduziu a formacdo de exsudato. Além disso, com as mesmas doses, uma

diminuicdo significativa dos niveis séricos de proteina C-reativa foi observado.

CONSIDERACOES FINAIS
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Diversos estudos tém demonstrado os efeitos positivos do maracuja (folhas, flores e
fruto) a saude. As propriedades sedativas e ansioliticas da Passiflora ja sdo bastante
conhecidas entre a populacdo e a nivel cientifico, mas seus efeitos anti-hipertensivos,
hipoglicemiantes e sua acdo na reducdo nos niveis dos lipideos plasmaticos estdo sendo
elucidados nas pesquisas mais recentes. Contudo, é importante ressaltar que o maracuja
apresenta em suas sementes mais de 50% de &cido linoléico, sua casca € rica em fibras e
apresenta em 100 g de fruta seca 208,00 mg de potassio, constituintes estes que podem estar
diretamente relacionados aos efeitos benéficos, na prevencdo e no tratamento de
dislipidemias, hiperglicemia e hipertensdo expostas nos estudos deste artigo. Além disso, 0s
flavonoides presentes na composicdo quimica do maracuja sdo importantes antioxidantes.
Assim, diante dos seus efeitos benéficos a satde, o maracuja pode ser qualificado como um

alimento funcional.
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TABELAS

Tabela 1. Composic¢éo nutricional em 100 g de fruta fresca (P.edulis).
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Componentes Quantidade Componentes Quantidade
Umidade (%) 72,20 Sédio (mg) 8,00
Proteinas (g) 3,00 Potéassio (mg) 208,00
Gordura (g) 0,12 Célcio (mg) 6,80
Glicose (%) 38,10 Ferro (mg) 0,60
Frutose (%) 29,40 Fosforo (mg) 63,80
Sucrose (%) 32,40 Magnésio (mg) 28,00
Fibras (%) 12,80 Zinco (mg) 0,60

Ac. citrico (mEq) 13,10 Cobre (mg) 0,19

Ac. méalico (mEq) 10,55 Vitamina A (U.1) 200,00
Ac. latico (mEq) 0,58 Tiamina (mgQ) Tracos
Ac. malénico (mEq) 0,13 Riboflavina (mg) 0,10

Ac. succinico (mEq)  Tracos Niacina (mg) 1,50-2,20
Cinzas (%) 0,50 Acido ascorbico (mg) 22,00

Fonte: ZERAIK et al., 2010.



Tabela 2. Teor de nutrientes em 100g de cascas in natura de maracuja amarelo (P. edulis).
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Parametros Quantidade Parametros Quantidade
Umidade 87,64% Ferro 0,89 mg
Cinza 0,57 g Sodio 43,77 mg
Proteina 0,67 g Magnésio 27,82 mg
Fibras 4,339 Zinco 0,32 mg
Carboidrato 6,78 g Célcio 44,51 mg
Caloria 29,91 kcal Potassio 178,40 mg
Lipideos 0,01¢ Cobre 0,04 mg

Fonte: GONDIM et al., 2005.
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