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RESUMO

Os medicamentos fitoterapicos obtidos através de matérias
primas ativas vegetais foram regulamentados no Brasil
como medicamentos convencionais, apresentando critérios
similares de qualidade, seguranca e eficacia requeridos pela
ANVISA para os demais medicamentos. A primeira refe-
réncia ao maracuja, no Brasil, foi em 1587. Esse trabalho
consta de uma revisdo bibliografica sobre a espécie vegetal
Passiflora incarnata Linné, com sua identifica¢do botanica,
conhecimento de seus aspectos farmacolégicos e sua utili-
zacdo nos transtornos de ansiedade, o que representa um
dado importante para seu uso como fitomedicamento. A
ansiedade pode estar relacionada com componentes psico-
logicos e fisiologicos do desenvolvimento humano, podendo
tornar-se patoldgica. Esta relacionada com fatores com-
portamentais, emocionais e fisiolégicos. Acredita-se a atua-
¢do da Passiflora incarnata no tratamento da ansiedade
relaciona-se com a inibicio da monoamina oxidase (MAOQO)
e a ativacdo dos receptores de acido gama-aminobutirico
(GABA).

PALAVRAS-CHAVE: Fitoterdpico, Passiflora incarnata,

farmacologia, ansiedade.

ABSTRACT

This Herbal medicines obtained through plant active raw mate-
rials were regulated in Brazil as conventional drugs, with simi-
lar criteria of quality, safety and efficacy required by ANVISA
for medicines. The first reference to the passion fruit in Brazil
was in 1587. This work consists of a literature review on the
plant species Passiflora incarnata Linnaeus, with its botanical
identification, knowledge of their pharmacological aspects and
its use in anxiety disorders, which represents a important data
for its use as phytomedicine. Anxiety can be related to psy-
chological and physiological components of human develop-
ment, can become pathological. It is related to behavioral,
emotional and physiological factors. It is believed the perfor-
mance of Passiflora incarnata in treating anxiety relates to the
inhibition of monoamine oxidase (MAO) and activation of the
gamma-aminobutyric acid (GABA).

KEYWORDS: Phytotherapic, Passiflora incarnata, pharma-
cology, anxiety.
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1. INTRODUGAO

Os Medicamentos Fitoterapicos s@o obtidos com
emprego exclusivo de matérias primas ativas vegetais,
ndo considerando como fitoterapico os que incluem na
sua composicdo substancias ativas isoladas, sintéticas ou
naturais, ou associagdes dessas com extratos vegetais'.

Foram regulamentados no Brasil como medicamen-
tos convencionais, apresentando critérios similares de
qualidade, seguranga e eficacia requeridos pela ANVISA
para os demais medicamentos?.

Os fitoterapicos industrializados devem possuir re-
gistro na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA)? antes de serem comercializados, garantindo
acesso seguro a esses medicamentos, com eficacia e
qualidade comprovadas, minimizando a exposicdo a
produtos passiveis de contaminagdo e padronizando-se a
quantidade e a forma certa que deve ser usada (CAR-
VALHO et al., 2007).

De acordo com Carvalho et al.(2007)°, o uso de
plantas medicinais e fitoterapicos deve ser orientado,
uma vez que, o uso inadequado pode ocasionar proble-
mas & saude, ineficacia terapéutica e reagdes adversas
severas. E necesséario que seja realizado o controle sani-
tario dos fitoterapicos e conscientizagdo da populacio
sobre seus riscos, pois muitos ainda acreditam que por se
tratarem de produtos de origem natural ndo fazem mal a
saude’.

Em 2006, ocorreu a aprovagdo da Politica Nacional
de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, que garantia a
populacdo brasileira o acesso seguro e o uso racional de
plantas medicinais e fitoterapicos. Com isso, equipes de
profissionais de diversas areas comecaram a otimizar a
utilizagio da fitoterapia'.

Houve nos ultimos anos um grande aumento na uti-
lizacdo de fitoterapicos com indicagdo para os transtor-
nos psiquiatricos. Sendo que esses medicamentos des-
pertam reagdes variadas nos profissionais de saude, que
vao de uma resisténcia absoluta a um entusiasmo extre-

mo*.
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2. MATERIAL E METODOS

Esse trabalho consta de uma revisdo bibliografica
sobre a espécie vegetal Passiflora incarnata Linné, com
sua identificagdo botanica, conhecimento de seus aspec-
tos farmacologicos e sua utilizagdo nos transtornos de
ansiedade, o que representa um dado importante para seu
uso como fitomedicamento.

3. DESENVOLVIMENTO

A primeira referéncia ao maracuja, no Brasil, foi em
1587 no tratado descritivo do Brasil como “erva que da
fruto”. Foi NIC. MONARDIS quem, em 1569, descre-
veu a primeira espécie de Passiflora, a saber, Passiflora
incarnata, mas sob o nome de Granadilla.

Devido as suas propriedades terapéuticas, tem valor
medicinal: as folhas, o suco que contém passiflorina, um
sedativo natural e o chd preparado com as folhas tém
efeito diurético e também sedativo, e ¢ gragas as propri-
edades sedativas, que varias farmacopéias incluem entre
suas monografias, espécies de Passiflora. Assim, P. in-
carnata consta dos codigos farmacéuticos da Franca,
Bélgica, Suica ¢ Chile’.

De acordo com o Ministério da Satde, em torno de
3% da populagdo necessita utilizar medicamentos conti-
nuos para transtornos mentais severos e mais 9% neces-
sitam eventualmente de atendimento nos transtornos
menos graves®.

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) a
ansiedade pode ser considerada a principal doenga diag-
nosticada, ocupando o quarto lugar entre os maiores
problemas de saude do Ocidente e a segunda causa de
invalidez’.

Até a década de 70, o tnico tratamento contra a de-
pressdo e ansiedade era a psicoterapia com a surgimento
dos primeiros antidepressivos. Hoje, tem-se mais de 60
medicamentos no mercado, que podem ser utilizados
para o tratamento e controle dessas doengas, sendo que
elas envolvem alteragdes neuroquimicas, psiquicas,
emocionais e sociais®. Neurologicamente, o cérebro de
que tem depressao sofre grande queda nos niveis de se-
rotonina, dopamina e noradrenalina (neurotransmissores
relacionados ao equilibrio emocional), ¢ os antidepres-
sivos tém o papel de reestabelecer esses niveis®.

E importante que existam pesquisas no campo dos
fitoterapicos - medicamentos de origem vegetal elabo-
rados com extratos padronizados® a fim de comprovar
cientificamente a eficacia ¢ a seguranga dessas espécies
vegetais. Existe uma grande variedade de fitomedica-
mentos utilizados com frequéncia no nosso dia a dia,
entretanto, essa pesquisa fara uma revisdo de literatura
da espécie Passiflora incarnata, popularmente conheci-
da como maracuja.

Espécies de Passiflora (“Maracuja”.) sdo com fre-
quéncia reportadas como possuidoras de atividade seda-
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tiva, calmante, ou ainda por outras atividades sobre o
sistema nervoso central.

O nome maracuja de origem indigena, ¢ empregado
exclusivamente para designar as espécies do género Pas-
siflora, da familia Passifloracea, & maioria das quais ¢
nativa da América do Sul. Muitas espécies fornecem
frutos comestiveis, outras tém folhas consideradas ve-
nenosas, outras ainda sdo de uso medicinal popular, co-
mo sedativas e hipnéticas, além de serem também pre-
conizadas contra o nervosismo, ansiedade e insonia'’.

O maracuja chamou a atengdo dos exploradores es-
panhois que estiveram no Peru no século XVI. A cons-
trugdo rara das suas flores fez com que os missionarios
espanhéis associassem seu aspecto aos elementos da
paixdo de Cristo (Crucificagdo de Jesus). A corna simbo-
liza a coroa de espinhos, os cinco estames as feridas
(chagas), os trés estigmas os pregos da cruz, o ovario o
martelo e as cinco pétalas e as cinco sépalas os dez ver-
dadeiros apodstolos. As gavinhas simbolizavam as cordas
do chicote utilizado no agoite. E as suas cores, branca e
violeta, sdo associadas a pureza e ao céu. Desta forma
originaram-se os nomes cientificos e populares do ma-
racuja, sendo as espécies do género amplamente conhe-
cidas como flor-da-paixdo, no Brasil e flor-de-la-passion
e passion flower na Europa e na América do Norte. Na
Europa, logo ap6s a colonizagdo das Américas, as espé-
cies de Passiflora tornaram-se rapidamente conhecidas
como remédio sedativo, calmante, antiespasmodico e
tonico dos nervos!'!.

Originario da América Tropical, com mais de 150
espécies de Passifloraceas utilizadas para consumo hu-
mano. As espécies mais cultivadas no Brasil e no mundo
sdo o maracuja-amarelo (Passiflora edulis), maracu-
ja-doce (Passiflora alata), maracuja (Passiflora incar-
nata). O maracuja-amarelo € o mais cultivado no mundo,
responsavel por mais de 95% da produgdo do Brasil e
utilizado principalmente no preparo de sucos. O mara-
cuja-doce ¢ destinado para o mercado de fruta fresca,
devido a sua baixa acidez’.

O Brasil ¢ o maior produtor mundial com produgio
de 330 mil toneladas e area de aproximadamente 33 mil
hectares. A Bahia é o principal produtor, com cerca de
77 mil toneladas, em 7,8 mil hectares, seguido por Sdo
Paulo com cerca de 58 mil toneladas em 3,7 mil hectares;
com 33 mil toneladas, em 3,9 mil hectares ¢ Minas Ge-
rais, com 25 mil toneladas, em 2,8 mil hectares'? .

Na década de 70, a comercializagdo do produto ba-
seava-se apenas no mercado "in natura". Nos anos 80, as
industrias extratoras de suco estimularam a expansao da
cultura e o mercado do produto industrializado. Na dé-
cada de 90, a cultura apresenta sua maior expansao em
terras paulistas, j& que tem sido a alternativa agricola
mais atraente para a pequena propriedade cafeeira'>.

O maracuja ¢ uma boa fonte de carboidratos. Contém
vitaminas A e C, além de vitaminas do complexo B. E



Lopes et al. / Uningd Review

rico em minerais como calcio, fosforo e ferro'?.

Apresenta propriedades depurativas, sedativas e an-
tiinflamatorias. Suas sementes atuam como vermifugos.
Por essas caracteristicas, estd incluindo na monografia
da Farmacopéia Brasileira'*.

O maracuja ¢ uma planta de clima tropical e subtro-
pical, a faixa de temperatura entre 21 e 23°C ¢é conside-
rada como a mais favoravel ao crescimento da planta,
situando-se o 6timo entre 23 € 25°C'5.

Umidade relativa do ar em torno de 60% ¢ a mais
favoravel ao cultivo da planta. Deste modo, locais com
umidade relativa do ar acima de 60% quando associados
as chuvas favorecem o aparecimento de doengas da parte
aérea do maracujazeiro, ou seja, verrugose, antracnose e
bacteriose'®.

As sementes utilizadas devem ser retiradas de plantas
vigorosas, produtivas, precoces, resistentes a doencas e
pragas, originarias de frutos grandes, maduros e com
grande percentagem de suco. Um aspecto importante a
ser mencionado ¢ que o fruticultor deve retirar sementes
de varios frutos colhidos em diferentes plantas e ndo de
muitos frutos de poucas plantas. Isso diminui o problema
de incompatibilidade da lavoura'®.

Para a retirada de sementes, os frutos devem ser co-
lhidos maduros. Com o auxilio de uma colher, as se-
mentes sdo retiradas, colocadas em uma peneira e lava-
das em agua corrente, para retirar a mucilagem que as
envolve. Logo apds, deve-se formar uma camada fina de
sementes sobre folhas de jornal ou sobre pano, que ab-

sorve o excesso de umidade, deixando-se secar a sombra.

Também pode ser usado um despolpador, adaptado a um
liquidificador, que retira a mucilagem de maneira que
ndo danifica as sementes'®.

As sementes podem ser acondicionadas dentro de
sacos plasticos, de maneira a deixar a menor quantidade
de ar junto as mesmas. A seguir podem ser guardadas em
geladeira doméstica com temperatura de 5-10°C, o que
se consegue colocando-se na parte inferior da geladeira.
Assim as sementes podem ser acondicionadas por cerca
de 1 ano, conservando sua qualidade'’.

A polinizagdo € um dos aspectos importantes a ser
observado para se produzir maracujd contribuindo para
se obter boa produtividade, frutos maiores e mais pesa-
dos. A polinizagdo s6 ocorre em flores com estigmas
parcial ou totalmente curvos!’.

Passifloraceae consiste de aproximadamente 6 géne-
ros ¢ 650 espécies distribuidas nas regides tropicais e
subtropicais do globo. Suas espécies ocorrem em maior
namero na América e Africa Tropical’(RUDDER,
2002). Segundo SACCO quatro géneros de Passiflora-
ceae ocorrem no Brasil, a saber: Passiflora L.; Tetrstylis
B. Rodr; Dilkea Mast e Mitostema Mast. Na familia
predomina o género Passiflora L. com aproximadamente
400 espécies.

Passiflora incarnata é uma planta herbacea trepa-
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deira encontrada em diversos estados brasileiros!°.

As flores sdo bem caracteristicas: axilares, isoladas,
possuem um receptaculo definido, na margem do qual se
dispdem cinco sépalas e cinco pétalas. Ao centro existe
um androginéforo que suporta o androceu, com cinco
estames e o gineceu, com trés a cinco carpelos e apenas
um l6culo e muitos rudimentos seminais (Figura 1)'8,

O caule ¢ verde a cinzento esverdeado ou acastanha-
do, lenhoso, oco, estriado longitudinalmente, glabro ou
muito ligeiramente pubescente e de diametro geralmente
inferior a 8 mm. As folhas sdo verdes ou verdes acasta-
nhadas, alternas, finamente dentadas e pubescentes, di-
vididas em trés lobos agudos, dos quais, o central, ¢ mais
largo. O peciolo apresenta dois nectarios escuros perto
da lamina. As gavinhas sdo muito numerosas e crescem
nas axilas das folhas, sdo finas, lisas, redondas e termi-
nam em espirais cilindricos (Figura 2)'3.

O fruto, quando presente, apresenta pericarpo carno-
so, indeiscente e varias sementes pequenas, o que carac-
teriza a baga'®.

Figura 1. Passiflora incarnata L. — Flor

O estudo do género Passiflora, considerado sob o
ponto de vista quimico, teve inicio em 1909, quanto
PECKOLT verificou a presenga de dois alcaloides em
suas pesquisas com varias espécies de Passiflora L. As
substancias isoladas deu o nome de passiflorina e mara-
cujina.

NEU, em 1954 extraiu de P. incarnata L. uma subs-
tancia de natureza alcaloidica e no ano de 1956 traba-
lhando com diversas espécies de Passiflora L. isolou um
alcaléide de natureza indolica, o qual constatou ser a
harmana.

Em 1968, foram isolados de P. incarnata por
SCHILDER, alguns flavondides.
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Figura 2. Passiflora incarnata L.: Fragmento de parte aérea: 1 — glan-
dula; 2 — estipula; 3 — gavinha; 4 — caule; 5 — lamina foliar.

Assim, dentre os compostos encontrados em espécies
do género Passiflora tem-se:

Flavonéides

Os flavonodides encontrados em Passiflora sdo do tipo
C-glicosideo. Flavonodides C-glicosidicos sdo pigmentos
polifendlicos abundantes em plantas, que possuem ati-
vidade biolégica e sdo de interesse quimiotaxondmico.
Estas substincias sdo também frequentemente usadas
como "marcadores" na analise de medicamentos fitote-
rapicos’®. Nos flavondides C-gilcosideos, os agucares
estdo diretamente ligados ao ntcleo aromatico por uma
ligacdo carbono-carbono, resistente & hidrolise. Estes
agucares ligados diretamente a carbonos sdo encontrados
apenas nas posi¢oes 6 ¢ 8 do nucleo dos flavonodides e
apresentam pouca diversificagdo, dentre os quais o prin-
cipal € a glicose?’. Os C-glicosideos sdo menos soluveis
em acetato de etila do que as agliconas de flavonas e
podem permanecer na fase aquosa apods hidrolise. Du-
rante a hidrdlise acida, pode ocorrer isomerizagdo for-
mando misturas de 8-C-glicosideo e 6-C-glicosideo'.

Os dados sobre quantificacdo de flavonoides de P,
incarnata encontrados na literatura sdo contraditorios,
isto porque a fragdo flavonoidica também esta sujeita a
variagdes no seu contetido como a época de colheita, a
parte da planta que constitui a droga, o local de cultivo e a
metodologia de analise empregada. Os resultados encon-
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trados por Schillcher (2008)?! mostraram que as folhas e
flores de P. incarnata L. sdo aproximadamente equiva-
lentes, quanto ao teor de flavonoides totais, enquanto que
estes compostos ocorrem nos caules em quantidade
aproximadamente 4 vezes menor. Menghinl e Mancini
(2008) estudando diversos estagios de desenvolvimento
de P. incarnata L, verificaram que o teor de flavondides é
maior nas folhas. A mais alta concentragdo do flavonoide
isovitexina ocorre no periodo que antecede a floragdo até
o periodo de floragdo do vegetal'®.

Alcaldides

Os alcaldides presentes em Passiflora sdo do tipo
inddlico. Os alcaldides inddlicos compreendem o se-
gundo grande grupo de alcal6ides atualmente conhecido.
Muitos tém valor na medicina como tranquilizantes e no
tratamento da hipertensdo®®. O principal método de ana-
lise ¢ a CCD. Pode ser observado que somente em estudos
da década de 60 sobre P incarnata foram detectados
harmina, harmol, harmalina e harmalol ao lado de har-
mana. Em estudos recentes, entretanto, somente tragos de
harmana ou mesmo nenhum alcaldéide foi relatado, e
apenas o trabalho de Rehwald ef al. (1995)?? confirma a
presenca destes alcaldides em P. incarnata, através de um
método seletivo e validado para analise em nivel de tra-
¢os. Este método consiste na extragdo dos alcaloides do
material vegetal, purificagdo e concentracdo da fracdo
alcaloidica por SPE (extragdo em fase solida) em Extrelut
e cartuchos de troca catidnica e subsequente analise por
CLAE usando detectores de arranjo de diodos e de fluo-
rescéncia. Com este método foi possivel separar os cinco
alcaldides: harmana, harmina, harmol, harmalina e har-
malol, com alta resolu¢cdo. Uma explicagdo para estas
contradi¢des e discrepancia dos valores encontrados na
literatura deve-se, em parte, as metodologias aplicadas na
quantificacido das substincias®>.

Esteroides

Os esterdides podem ser uteis na semi-sintese de
horménios esteroidais, entre eles encontra-se estigmas-
terol, sitosterol, n-nonacosano®*. Varios sdo os experi-
mentos laboratoriais objetivando precisar a atividade
farmacologica de Passiflora, especialmente na forma de
extratos, procurando relaciona-la a composi¢ao quimica.
A atividade sobre o SNC (Sistema Nervoso Central)
destes extratos ndo pode ser totalmente explicada consi-
derando-a como decorréncia da presenca de compostos
isolados ou mesmo de categorias isoladas de principios
ativos.

Com a introdugdo em 1867 de P. incarnata L. na me-
dicina classica, o estudo quimico do género sofreu o seu
primeiro alento. Os resultados positivos no tratamento de
insonia, proclamados por Stapleton citado por FHARES
(1985)?, incentivaram a pesquisa dos componentes far-
macologicamente ativos. Esta espécie ainda ¢ a mais
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estudada de Passiflora. Os extratos de P. incarnata L.
tiveram acdo hipotensora evidenciada por trabalhos rea-
lizados por Fellows & Smith (1932)?°. Em estudos pos-
teriores, verificou-se que o extrato administrado em ratos,
por via intraperitoneal, prolonga significativamente o
tempo de sono, protege os animais de um efeito convul-
sivo do pentilentetrazol e afeta a atividade locomotora?’.
As propriedades ansioliticas e sedativas dos extratos
hidroalcodlico e aquoso foram confirmadas a dose 400
mg/kg em camundongos por Soulimani et al. (1997)%.

A ansiedade ¢ considerada como um estado emocional
transitorio ou condi¢do do organismo humano, caracte-
rizando-se por sentimentos desagradaveis e por aumento
na atividade do sistema nervoso autdnomo?. O individuo
com transtorno de ansiedade tem sentimentos vagos de
medo, apreensao, caracterizado por desconforto ou tensao
por ter-se uma antecipagdo de perigo, de algo desconhe-
cido ou estranho® O transtorno de ansiedade relaciona-se
com componentes psicolégicos e fisiologicos do desen-
volvimento humano, podendo tornar-se patologica
quando acontece sucessivamente ¢ em situa¢des que nao
sdo consideradas realmente ameacgadoras?’.

De acordo Braga et al. (2010)!, a ansiedade esté re-
lacionada com fatores comportamentais € emocionais
através de manifestagdes de inseguranca, medo, estresse,
pensamento catastréfico, e fisioldgicos, como, ativacao
do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal (HPA), gerando
sintomas neurovegetativos tais como taquicardia, insonia,
palidez, tremor, aumento da perspiragdo, tensdo muscu-
lar, tontura, desordens intestinais, além de outros.

A ansiedade em qualquer individuo ndo se restringe a
tensdo constante, mas pode abranger um maior risco de
doengas cardiovasculares e cerebrovasculares, podendo
provocar inimeros outros problemas. Ela afeta a quali-
dade de vida e a produtividade, podendo atrapalhar o
desenvolvimento pessoal e social®2.

Pode-se considerar a ansiedade como transitoria em
casos como o que acontece com as mulheres antes da
menstruacdo, ou antes da submissdo uma cirurgia, porém,
se existir uma sensag¢ao generalizada e cronica de nervo-
sismo juntamente com varias manifestagdes psicoldgicas
e fisioldgicas, caracteriza-se a ansiedade como patologi-
ca’l,

O mecanismo de agdo da Passiflora spp. nos trans-
tornos de ansiedade ainda nao foi totalmente elucidado,
porém, acredita-se que a inibi¢do da monoamina oxidase
(MAO) e a ativagdo dos receptores de acido ga-
ma-aminobutirico (GABA) estdo envolvidos , sendo que
este € o principal neurotransmissor inibitério e que rela-
ciona-se com a excitabilidade neuronal. Assim, em situ-
acdes de estresse, 0 GABA age na interrupgdo dos cir-
cuitos neuronais, sendo que baixos niveis de GABA re-
lacionam-se com a ansiedade’!.

Segundo Zeraik ef al. (2010)** muitas das substancias
com potencial ansiolitico, como os flavonoides
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c-glicosideos ¢ alcaloides e seus respectivos subtipos
foram encontrados na casca, polpa e folhas de Passiflora
incarnata.

5.CONCLUSAO

Desde a antiguidade, a utilizacdo de plantas como
meio curativo ¢ altamente difundida e popular, porém
muitas vezes pode ser utilizada de forma errada, uma vez
que muitas plantas possuem principios toxicos € 0 seu uso
indiscriminado pode causar sérios problemas.

Os fitoterapicos sdo indicados como alternativa ao uso
de ansioliticos e antidepressivos, pois estes apresentam
menor chance de efeitos colaterais e nao levam a depen-
déncia.

No caso de transtornos de ansiedade, o individuo
passa a ter pensamentos ansiosos que persistem por todo
o dia, associado a afli¢do, angustia, perturbagao do espi-
rito causada pela incerteza, relagdo com qualquer con-
texto de perigo.

A Passiflora tem grande utilizagdo no tratamento da
ansiedade, por apresentar acdo ansiolitica, agindo como
depressor inespecifico do sistema nervoso central. Po-
de-se encontrar como constituintes da Passiflora alca-
loides, flavondides, glicosideos cianogénicos, fragdo de
esteroides e saponinas.
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