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RESUMO

O DM é considerado um dos mais importantes problemas de saude publica
em muitos paises, atingindo a populacdo como um todo, por ser uma doenca cronica
e sem cura os individuos procuram formas alternativas de obter o seu controle. O
objetivo desse trabalho foi realizar a revisado de literatura sobre o Diabetes mellitus
(DM) tipo 2 e a utilizagdo de Passiflora edulis como tratamento alternativo. Os
tratamentos convencionais utilizados no tratamento para o controle glicémico de
DM1, DM2, DM juvenil e Diabetes gestacional sdo os hipoglicemiantes orais e a
insulina, ambos possuem diversos efeitos colaterais. Na literatura s&o encontradas
alternativas fitoterapicas para o controle do DM como é o caso do uso de plantas
medicinais, com efeitos desejados no tratamento de DM1 e DM2. A fitoterapia
constitui uma forma de terapia medicinal que vem crescendo notadamente nos
altimos anos. O uso do maracuja na culinaria tem grande importancia econdmica,
pois o Brasil € o maior produtor mundial de maracuja. Como alternativa no
tratamento de DM ¢é indicado o uso de fibras dietéticas sollUveis (pectina) presente
na casca do maracuja amarelo (Passiflora edulis) que possui grande poder
hipoglicemiante agindo como forma de gel no intestino, bloqueando a absorgéo de
gorduras e carboidratos pelo organismo, tendo seu efeito comprovado em estudos
realizados por profissionais da saude e na literatura utilizada para a realizacdo do

presente trabalho.

Palavras-chave: Diabetes mellitus, maracuja, Passiflora edulis.



ABSTRACT

The DM is considered one of the most important public health problems in
many countries, affecting the population as a whole, to be a chronic and incurable
individuals seek alternative ways to get your control. The aim of this study was to
review literature on the miellitus Diabetes (DM) type 2 and the use of Passiflora
edulis as an alternative treatment. Conventional treatments used in the treatment for
glycemic control of DM1, DM2, MD juvenile and gestational diabetes are oral
hypoglycemic agents and insulin, both have several side effects. The literature found
herbal alternatives for the control of DM such as the use of medicinal plants with
desired effects in the treatment of DM1 and DM2. Herbal medicine is a form of
medical therapy that has been growing remarkably in recent years. The use of P.
Edulis in cooking has great economic importance, because Brazil is the world's
largest producer of the fruit. As an alternative in the treatment of DM is indicated the
use of soluble dietary fiber (pectin) in the peel of fruit Passiflora edulis, which has
great power hypoglycemic acting as a gel in the intestine, blocking absorption of fats
and carbohydrates in the body, to their effectiveness proven in studies conducted by

health professionals and literature used in work.

Keywords: Diabetes miellitus, passion, Passiflora edulis
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1 INTRODUCAO

O diabetes mellitus (DM) € uma doenca que se caracteriza pela deficiéncia
absoluta ou relativa de insulina (NEGRATO,2001).

Na concepgdo de Costa e Almeida Neto (2004) o DM, no século XXI, é
considerado um dos mais importantes problemas de salde publica em muitos
paises, principalmente nagueles em desenvolvimento e/ou industrializados.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) estimou que, em todo o globo,
987.000 mortes no ano de 2002 ocorreram devido ao diabetes, representando 1,7%
da mortalidade geral (LYRA et al., 2006).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) em 2002, existiam
cerca de 173 milhdes de diabéticos no mundo, e a projecéo € atingir 300 milhdes de
diabéticos em 2030 (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2008)

De acordo com o Manual de Diabetes (1994), o diabetes mellitus atinge a
populacdo como um todo podendo surgir em qualquer idade. Como a taxa de
mortalidade cresce com a idade, é preocupante o aumento proporcional de pessoas
mais velhas na populacéo brasileira. A populagédo jovem do Brasil € enormemente
afetada pelo DM, ocasionando grande numero de mortes prematuras e de invalidez
precoce (BRASIL, 1994).

A maioria dos pacientes diabéticos pertence a uma das duas classes
etiopatogénicas: diabetes mellitus tipo 1 (DMT1) e diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) .

E muito importante o conhecimento da doenca, pois o DM ¢é a doenca
metabdlica relevante do Brasil, com grande impacto na saude publica e muitas
pessoas portadoras nao foram diagnosticadas e ndo estdo em tratamento
(NEGRATO,2001).

E oportuno destacar que a adogdo de padrbes alimentares inadequados, como
o baixo consumo de alimentos ricos em fibras, 0 aumento do consumo de gorduras
saturadas e de acucares da dieta, associadas ao sedentarismo, compdem um dos
principais fatores etiol6gicos do diabetes tipo 2, da obesidade e de outras Doencgas
Cronica nao-transmissiveis (SILVA, 2007).

O DM pode ser uma doenca cronica, sem cura e leva muitos individuos
portadores a buscarem caminhos alternativos para seu controle. Por isso, faz-se

necessario 0 incremento a pesquisa clinica no setor sobre as terapias alternativas,



14

como por exemplo, os medicamentos fitoterapicos. A partir do momento em que a
eficAcia dessas terapias sdo comprovada, podem se tornar uma op¢ao de baixo
custo para o tratamento do Diabetes, proporcionando, dessa forma, beneficios a
sobrevida e a qualidade de vida dos doentes.

Um exemplo é a ingestdo de fibras da casca do maracujd no controle e
prevencao do diabetes tipo 2, que contem varios nutrientes especialmente a pectina
(fibra soluvel), responsavel pela alteracdo do transito intestinal obtendo a reducéo
da absorcdo da glicose, consequentemente, diminuindo o nivel de glicose no
sangue.

O objetivo deste trabalho foi verificar a importancia da farinha da casca do
maracuja no tratamento alternativo do diabetes mellitus tipo 2 por meio de revisédo de

literatura.
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2 DIABETES MELLITUS E SUAS VARIANCIAS

2.1 DIABETES MELLITUS

Na concepgcdo de Douglas (2006), o diabetes mellitus &€ uma alteracéo
pancreatica em que ha uma menor secrecao de insulina (Figura 1) ou menor agédo
hormonal ao nivel periférico.

Sendo a insulina um horménio responsavel pela reducdo da glicemia no
sangue, ao promover a entrada da glicose nas células. Age numa grande parte das
celulas do organismo, como as células presentes em musculos e no tecido adiposo.
Quando a producédo de insulina € deficiente, a glicose acumula-se no sangue e na
urina, comprometendo as células por falta de abastecimento, desenvolvendo o DM
(GUYTON; HALL, 2000).

A molécula de insulina é um polipeptideo que possui duas cadeias A e B,
ligadas por duas pontes dissulfeto entre as cadeias, que conectam os aminoacidos
A7 ao B7 e A20 ao B19. Uma terceira ponte dissulfeto na cadeia A liga os residuos
A6 e A1l (CHIEN, 1996).

Cadeia B

Phe-y
1

Figura 1 — Estrutura molecular da insulina.
Fonte: Diabetes, Insulina (2001)
Acesso http://diabetesunb.blogspot.com/2011/05/insulina.html (2011)

Para Guyton e Hall (2000), a concentragéo de glicose no sangue aumenta para
niveis muito elevados no DM, a falta de insulina diminui a eficiéncia de utilizacéo

periférica da glicose e aumenta sua producéo, elevando os niveis plasmaticos de


http://diabetesunb.blogspot.com/2011/05/insulina.html
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glicose para 300 a 1.200 mg/100ml. O aumento da glicose plasmética tem multiplos
efeitos em todo o organismo.

Quando presente por periodos prolongados, o DM é complicado pelo
desenvolvimento de doenca dos pequenos vasos envolvendo particularmente retina
e glomérulo renal, além de neuropatia e aterosclerose acelerada (GUYTON; HALL,
2000).

No diabético a glicemia permanece inadequadamente controlada por um
periodo prolongado e os vasos sanguineos em multiplos tecidos do corpo comecam
a funcionar anormalmente, resultando no suprimento inadequado de sangue para 0s
tecidos, desta forma comecgam a aparecer as complicacdes como ataque cardiaco,
acidente vascular cerebral, estagio terminal de doenca renal, retinopatia, cegueira,
isquemia e gangrena dos membros (GUYTON; HALL, 2000 ; SILVA, 2007).

Para Guyton e Hall (2000), na maioria dos casos, o DM decorre da diminuigdo
da secrecao da insulina pelas células betas das ilhotas de Langerhans do pancreas
(Figura 2), tendo a hereditariedade como fator de contribuicdo. Os autores ressaltam
gue o DM € uma sindrome de comprometimento do metabolismo dos carboidratos,
das gorduras e das proteinas, causada pela auséncia de secrecao de insulina ou por
reducdo da sensibilidade dos tecidos a insulina.

Para que as células das diversas partes do corpo humano possam realizar 0
processo de respiracdo aerdbica (utilizar glicose como fonte de energia), é
necessario que a glicose esteja presente na célula. Portanto, as células possuem
receptores de insulina que, quando acionados "abrem" a membrana celular para a
entrada da glicose presente na circulacdo sanguinea. Uma falha na producdo de
insulina resulta em altos niveis de glicose no sangue, jA que esta Ultima ndo é
devidamente dirigida ao interior das células. Visando manter a glicemia constante, o
pancreas também produz outro hormdnio antagbnico a insulina, denominado
glucagon. Ou seja, quando a glicemia cai, mais glucagon é secretado visando

restabelecer o nivel de glicose na circulacdo (GROSS et al., 2002).
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Figura 2 — llhotas de Langerhans do pancreas.
Fonte: Construindo conhecimento, 2009
http://ffisioterapiafateci20082.blogspot.com/2009 03 _01_archive.html (2011).

2.2 TIPOS DE DIABETES

A prevaléncia de diabetes na populacdo brasileira, urbana, adulta (30 a 69
anos) é de 7,6%, comparavel a de varios outros paises, incluindo aqueles mais
desenvolvidos (SOCIEDADE..., 2008).

A predisposicdo genética € necesséria para o desenvolvimento da doenca,
mas fatores ambientais devem dar inicio ao processo auto-imune nas células beta,
como virus e substancias toxicas (SOCIEDADE..., 2008).

A lesdo das células beta do pancreas ou as doencas que comprometem a
producgéo de insulina podem resultar em diabetes tipol como as infecgdes virais, ou
as doencas auto-imunes, apesar de a hereditariedade também desempenhar
importante papel.

O diabetes mellitus tipo 1 (DMT1) é uma doenca auto-imune na qual as células
beta produtoras de insulina sdo destruidas por engano pelo proprio organismo
(SOCIEDADE..., 2008).

O DMT1, também chamado insulino-dependente, ocorre quando o pancreas
deixa de produzir insulina ou produz apenas uma quantidade muito pequena,

normalmente este tipo de DM acomete pessoas ainda na fase de infancia e


http://fisioterapiafateci20082.blogspot.com/2009_03_01_archive.html
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adolescéncia. Quando isso acontece, o0 paciente necessita de insulina para viver e
se manter saudavel. As vezes, € necessario o uso de injecbes diarias de insulina
para regularizar o metabolismo do acucar.

O diabetes juvenil € outra forma de diabetes onde ha acentuada reducédo do
namero de células beta nas ilhotas e, portanto, deficiéncia absoluta de insulina onde
também é denominado diabete insulino-dependente ou Tipol, e o principal
tratamento é a insulina (PERES et al, 2007).

Com o aumento do nivel de glicose no sangue aumenta a filtracdo da glicose
nos tubulos renais em quantidade maior do que a que pode ser reabsorvida, em
consequéncia elimina o excesso de glicose na urina provocando diurese osmotica,
ocorrendo também desidratacdo do liquido intracelular, tendo como sintomas
classicos diurese excessiva, desidratacdo extracelular e intracelular, e 0 aumento de
sede (GUYTON; RALL, 2000).

Ja o DMT2 possui um fator hereditario maior do que no DMT1, além disso, ha
uma relacdo com a obesidade e o sedentarismo (SOCIEDADE.., 2010, 2008).

O diabete tipo 2 é muito mais comum do que o tipo 1, sendo responsavel por
80 a 90% de todos os casos de diabete. Na maioria dos casos o inicio do diabete
tipo 2 ocorre depois dos 40 anos de idade, frequentemente entre 50 e 60 anos
(SILVA, 2007).

No DMT2 o pancreas produz insulina, mas o problema esta na absor¢cédo das
células musculares e adiposas, desta forma as células ndo conseguem metabolizar
a glicose na corrente sanguinea, esta é uma anomalia chamada de "resisténcia
Insulinica”.

Outro tipo de diabetes é o gestacional, caracterizada como a intolerancia aos
hidratos de carbonos podendo ser de graus variados de intensidade, diagnosticada
pela primeira vez durante a gestacdo, podendo ou ndo persistir apés o parto
(GROSS et al., 2002).

A diabética ao se tornar gestante tem um maior risco de agravamento das
complicagBes ocorridas pela mesma, por conta de uma série de alteracdes que
ocorrem no desenvolvimento obstétrico e fetal. Em uma gestante normal os niveis
glicémicos basais situam-se em niveis inferiores a 85mg/dl e raramente os valores
de pico - alimentares ultrapassam 120mg/dl, quando nao controlado adequadamente

na gestacdo poderd provocar aumento excessivo desses substratos energéticos,
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que causam anomalias fetais e complicagbes Peri natais (RUDGE;
CALDERON,1998).

Sao analisados varios fatores de riscos que compromete a saude da gestante
para se tornar diabética como: historia familiar de diabetes, intolerancia anterior a
glicose, glicosuria, obesidade, idade superior a 35 anos, poliidramnio, aborto
habitual, macrossomia fetal, 6bitos intra-uterinos e anomalias congénitas (RUDGE;
CALDERON,1998).

Nas gestantes diabéticas os antidiabéticos orais ndo podem ser usados e 0
controle da glicemia é feito com insulina, que ndo apresenta risco para o bebé, por
ndo passar pela placenta. "O que passa liviemente pela placenta € a glicose". Se a
glicose da mae estiver bem, o feto tera uma oferta normal. Caso esteja alta, o
pancreas do feto, tdo logo comeca a funcionar, por volta de 10 ou 12 semanas de
vida, comecara a responder a essa hiperglicemia aumentando a producdo de
insulina. Isso podera acarretar para o feto a hiperinsulinemia, responsavel por uma
série de complicac6es (RUDGE; CALDERON,1998).

Gestante que ndo se cuida bem corre um risco bem maior de perder o neném,
de ele nascer prematuro ou com problemas, o bom controle da gestacdo da
diabética faz com que a incidéncia de complicacfes seja a mesma verificada entre
a populacéo em geral (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2011).

Para que o controle glicémico da gestante diabética seja realizado de uma
forma correta e com resultados significativos, é preciso um atendimento
individualizado e requer confianca da equipe médica e paciente (RUDGE;
CALDERON, 1998).

O ideal é que o acompanhamento da gravidez seja feito por uma equipe
multiprofissional:  endocrinologista ou “diabetélogo”, obstetra, nutricionista,
enfermeira e, em alguns casos, psicologo. E importante que a equipe mantenha
contato, estando sempre atenta ao que esta acontecendo com a paciente.

A educacdo é uma parte essencial para o controle da doenca, € necessaria
uma terapia eficaz entre a gestante e a familia, jA que a cura para o Diabetes
mellitus ainda esta em estudo (MAIA; ARAUJO, 2008).

O sucesso perinatal depende da qualidade de atendimento, da evolucdo dos
protocolos de diagnéstico e conduta, que a gestante recebe durante a gravidez e

apo6s o nascimento de seu filho, para que tudo isso ocorra € necessario um melhor
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atendimento a mée e ao recém nascido, criando-se centros de acompanhamento
das gestantes complicadas pelo diabetes (RUDGE; CALDERON,1998).

Para Peres et al. (2007), é fundamental que a educacdo em saude leve em
consideracdo a vivéncia dos pacientes, pois, muitas vezes, as informacdes em
saude sdo fornecidas de maneira vertical, sem permitir maior participacdo dos
pacientes e sem considerar o que eles ja sabem e o que desejam saber.

Sob esta vertente, Maia e Araujo (2002) ressaltam que € muito importante que
a educacdo em diabetes exista, e ela pode ser feita de varias maneiras, por meio
de palestras, folhetos informativos, conversas formais e informais, entre outros,
para que desta forma os pacientes se sintam mais protegidos e capazes de fazer

uso de tratamentos alternativos.



21

3 TRATAMENTOS

3.1 TRATAMENTOS CONVENCIONAIS

O objetivo do tratamento € manter a concentracdo plasmética de glicose
dentro dos limites normais durante o maior tempo possivel, as drogas usadas séo a
insulina e as drogas hipoglicemiantes orais, devendo ser associadas ao controle
dietético (RANG, 2003).

Os hipoglicemiantes orais sdo usados normalmente quando, a glicemia de
jejum se mantém acima de 140 mg /dl mesmo sendo feito a dieta alimentar. Alguns
profissionais usam os hipoglicemiantes orais somente quando a diétoterapia falha,
sendo esta a primeira opgdo usada pela maioria dos profissionais. Os
hipoglicemiantes orais disponivel no mercado nacional hoje podem agrupar-se de
acordo com sua principal forma de acdo em 3 grupos, de acordo com Rang (2003).

1. Segretagogos — aqueles que promovem a secrecdo de insulina
(Sulfonilureias-SUF e Metaglinidas-METAG) 2. Inibidores da absorcdo — que
atrasam a ingestao dos hidratos de carbono a nivel do intestino (inibidores das Alfa-
glucosidades - Acarbose) 3. Sensitizadores — aqueles que apresentam alguma
acao direta nos tecidos insulino-dependentes, como o figado, tecido adiposo e
musculo (Biguanidas - BIG e Tiazolidionas - TZD)

As sulfoniluréias sdo derivadas das sulfonamidas, mas, ndo apresentam
atividade antibacteriana. Estimulam a liberacdo da insulina pelas células beta do
pancreas, reduzem os niveis sanglineos do glucagon, e, aumenta a ligacdo da
insulina com os tecidos-alvos e o0s receptores. As sulfoniluréias agem
principalmente nos receptores da membrana plasmatica das células beta do
pancreas, sobre o0s canais de potassio sensiveis ao ATP, reduzindo a
permeabilidade destas células ao potassio, causando a despolarizacdo e a entrada
de célcio ionizado, e aumentando a secrecdo da insulina. Portanto, sdo eficazes
somente se as células beta estiverem funcionantes (RANG, 2003)

As sulfoniluréias possuem um radical sulfona ligado a um grupo uréia, com
poténcia hipoglicemiante oral variavel. Existem as sulfoniluréias de primeira
geracdo como a clorpropamida (Diabinese), tolazamida (Tolinase) e a tolbutamida

(Rastinon).
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As sulfoniluréias de segunda geracdo correspondem a glibenclamida
(Daonil), glipizida (Minidiab), gliclazida (Diamicron), glimepirida (Amaryl) (Glimepil),
fenformina (Debei). A glibenclamida € também chamada de gliburida, e, além de
estimular a liberacdo da insulina pelas células beta do pancreas, aumenta a
sensibilidade periférica & insulina, tem a duracédo do efeito terapéutico variando de
12 a 14 horas. As sulfoniluréias estédo indicadas no Diabetes Mellitus tipo 2 sendo a
primeira opcdo nos individuos ndo obesos, que nao alcancaram niveis glicémicos
desejaveis apos a adocdo das medidas dietéticas, e, da pratica regular de atividade
fisica. A hipoglicemia € um efeito colateral frequiente, sobretudo em idosos e renais
cronicos (RANG, 2003).

As sulfoniluréias sao contra-indicadas em pacientes gestantes, pois, estes
farmacos atravessam a placenta e estimula a liberacdo de insulina pelas células
beta fetais. As pacientes gestantes, mesmo portadoras de diabetes n&o insulino-
dependente (DMNID), devem ser tratadas com insulina e dieta suplementada.

As biguanidas sao hipoglicemiantes ativos por via oral cujos mecanismos
nao estimulam a secrecao da insulina, portanto, ndo necessitam de células betas
funcionantes. Aumentam a captacdo de glicose no musculo esquelético, aumentam
a sensibilidade a insulina, reduzem a absorc¢éo intestinal de glicose, diminuem a
gliconeogénese, diminuindo a liberacdo hepatica de glicose, mas, a acdo deste
grupo de farmacos é considerada complexa, e ainda nao totalmente esclarecida.

Consistem em derivados da guanidina, sendo inicialmente utilizadas a
fenformina, buformina e a metformina, sendo que a fenformina e a buformina tem
provocado mais freqlientemente a acidose lactica. A biguanida mais segura,
atualmente, é a metformina (Dimefor) (Glifage) que, sendo rara a acidose lactica,
pode diminuir o apetite, reduzindo o peso, reduz a hiperlipidemia, pois, diminui a
concentragéo das lipoproteinas LDL e VLDL, além de aumentar o HDL, tendo sido
considerado um dos farmacos de primeira escolha, e, inclusive pode ser combinado
com as sulfoniluréias quando a mesma nao apresentam mais resultados
adequados (EDILBERTO, 2008).

As biguanidas s&o contra-indiciadas a pacientes com nefropatia,
pneumopatia grave e/ou cardiopatia, e a gestantes, pois, nestes casos a diminui¢ao
da eliminacdo do farmaco, aumenta o nivel sangliineo, o metabolismo anaerobico,

e consequentemente, o nivel do acido lactico (EDILBERTO, 2008).
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A eliminacédo da metformina ocorre por via renal e em longo prazo, seu uso
pode interferir na absorgéo de vitamina B12, o que tem sido registrado em 30% dos
pacientes tratados, tem como efeitos colaterais sintomas gastrintestinais
transitorios, como diarréia, anorexia, nauseas e vomitos.

Os inibidores da alfa-glicosidase, como a acarbose, o miglitol e a voglibose
agem como inibitérias na absorcdo de carboidratos e glicose reduzindo o aumento
da glicemia, e, usada como auxiliar em pacientes tratados com insulina. Estas
medicacfes ndo interferem na secrecao de insulina, e diminuem a glicemia de jejum
e a hiperglicemia pos-prandial (ANDRE, 2010).

Tiazolidinedionas (TZD), popularmente conhecidas como glitazonas, séo
drogas amplamente utilizadas no tratamento do diabetes tipo 2 (DM tipo 2). Por meio
da acao sobre o receptor PPAR-gama, (fator de transcricdo regulado por ligante que
desempenha um papel importante na regulacdo de genes associados ao
metabolismo de lipideos e regulacdo da glicemia, com importantes consequéncias
para 0 manejo do diabetes melito do tipo Il), sdo drogas que promovem maior
sensibilidade a insulina no musculo periférico e reducdo da producdo hepatica de
glicose, além de inibicdo da lipdlise periférica em adipdcitos, reducdo dos niveis de
acidos graxos livres e da adiposidade visceral, resultando em melhora de
parametros glicémicos e metabdlicos nesses pacientes apresentando um controle
glicémico em longo prazo, em comparacdo com outras opcles terapéuticas
consagradas, como sulfonilureias e metformina (ANDRE, 2010).

Na tentativa de conseguir um bom controle metabdlico junto aos portadores
de diabetes tipo 1, o tratamento substitutivo com insulina exdégena constitui-se em
opcao terapéutica e eficiente, frente a deficiéncia parcial e/ou total da secrecao de
insulina pelo pancreas. Segundo Pupo (1986), estima-se que 20 a 25 % de todos o0s
portadores de diabetes séo tratados com insulina, sendo que destes, 5 a 10 % sao
do tipo 1, que necessitam deste hormonio para sobreviver e 15 %, do tipo 2, que
caminharam para a deficiéncia de insulina grave. A insulina exdgena também é
utilizada nos casos de diabetes gestacional e em certas sindromes pancreaticas e
endocrinopatias (COSTA; ALMEIDA NETO, 1998).

A insulina comercializada é um horménio protéico com duas cadeias
interligadas de aminoacidos, ndo podendo ser administrado por via oral, pois é
degradado pelas enzimas digestivas e intestinais. A maior parte da insulina fabricada

é extraida do pancreas bovino e suino, semelhante a humana, pois apenas o ultimo



24

aminoacido é diferente (KRALL, 1983). Com o desenvolvimento da bioengenharia
genética passou-se a produzir quimicamente insulinas humanas sintetizadas por
técnicas de recombinacdo de DNA, a partir de bactérias ou de células de outros
tecidos, que se apresentam livres de impurezas e uma menor acéo antigénica. Desta
maneira, hoje temos insulinas de origem animal (suina, bovina ou mista) e humana
disponiveis no mercado (VAISMAN; TENDRICH, 1994; COSTA; ALMEIDA NETO,
1998).

Atualmente, existem trés tipos principais de insulina disponiveis no mercado
brasileiro (Tabelal) que s&o caracterizadas quanto ao seu tempo de acao, inicio,
pico e duragcdo em horas. Além destas, encontramos também no mercado as
insulinas pré-misturadas em varias combina¢des como, por exemplo, 70% de NPH e
30% de Rapida (VAISMAN; TENDRICH, 1994). Os diferentes fabricantes de insulina
tém adotado diferentes nomes para 0 mesmo tipo de insulina, gerando confusdes no
uso do medicamento, sendo importante que o tipo de insulina, e tempo de agéo seja

mantido, quando houver troca de fabricantes.

Tabela 1 — Distribuicdo do tempo de acdo das preparacdes insulinicas de acordo com o tipo de
insulina, inicio, pico e duracéo da acéo

Acio Tipo de insulina Inicio Pico Duracio
Rapida ) L . s
Fegular ou eristaling 30-60 min 24h &-7Th
Ulrarapida LISPRO 1-5smin 1/295h Hn
NFH 1-3h 8-12h 2024h
Intermedifria
Lenta 1-2h 812h 20240
Lenta Ultra-lenta 46h 12-16h 24-36h

Fonte: Costa e Almeida Neto (1998,p.86)

A insulina Regular € uma insulina zinco cristalina soltvel, de agéo curta, seu
efeito aparece dentro de 30 minutos, tende a forma dimeros que se associam em
torno dos ions de zinco, formando hexameros de insulina; essa conformacéo leva a
um inicio tardio de acdo e aumenta 0 tempo necessario para atingir a agao maxima.
E atil nos casos onde a necessidade de insulina muda rapidamente, como por
exemplo, infecgcbes agudas ou apds cirurgias; como também, na cetoacidose
diabética (KATZUNG, 2003).

As insulinas de acgdo intermediaria foram desenvolvidas para se obter uma

dissolucdo mais gradual ao serem utlizadas, e possuem duracdo de acgao
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prolongada. As preparacdes mais utilizadas sao a Insulina Lenta (suspensao de
insulina zincica) e a Insulina NPH (com protamina neutra de Hagedorn). A primeira,
€ mix de insulina cristalizada — Ultralenta — e amorfa — Semilenta — em um meio
tampéao acetato, que objetiva imitar a solubilidade da insulina (DAVIS, 2007).Tanto
a insulina Ultralenta (suspensédo de insulina zincica expandida) quanto a NPH séo
insulinas de acgédo longa (DAVIS, 2007). A Ultralenta ressurgiu a pouco tempo,
associada com de acfes rapida, com o intuito de promover um controle 6timo da
glicemia em pacientes com DM-I; em contraste com as suas formulacbes
anteriores possui uma duragcdo de agdo mais curta e efeito maximo pronunciado,
evitando assim os riscos de hipoglicemia (KATZUNG, 2003).

Outra insulina disponivel, e que o desenvolvimento se deu pela necessidade
de se ter uma reposicdo de insulina reproduzivel, conveniente e basal, é a insulina
Glargina que consiste em um analogo sollvel de insulina de acéo Ultralonga sem a
presenca de pico, ou seja, com amplo platd de concentracdo plasmatica
(KATZUNG, 2003).

As insulinas apresentadas no mercado sdo seguras e eficazes para o
tratamento do Diabetes, mas ainda existem grandes descobertas a serem feitas
para essa patologia, como a producdo de um analogo igual ao secretado
endogenamente em individuos saudaveis e a propria busca da cura dessa
patologia, como pode-se observar no capitulo a seguir, existem tratamentos
alternativos considerados eficazes podendo auxiliar no controle da doenca e na sua

prevencao sem efeitos colaterais.

3.2 TRATAMENTOS ALTERNATIVOS

No Brasil, devido o aumento crescente da populacdo com doencgas cronicas
nao transmissiveis e de patologias ainda em estudos para cura, vém sendo
desenvolvidas pesquisas por terapias alternativas como o0 caso de plantas
medicinais. O uso de fitoterapicos pretende atuar como uma forma opcional de
terapéutica, que esta disponivel aos profissionais que cuidam de pacientes
diabéticos, considerando-se ser este um tratamento de menor custo, cujos

beneficios se somam aos da terapia convencional (NEGRI, 2005).
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Existem indmeras plantas na literatura com o efeito hipoglicemiante
confirmado experimentalmente, entretanto, muito ndo foram validadas como planta
medicinal via protocolos cientificos, relativos a controle de qualidade e grau de
toxidade. Desta forma, a maioria ndo pode ser aceita como medicamento ético de
prescricao livre (VOLPATO et al., 2002; NEGRI, 2005).

Desde os tempos antigos ja existiam o uso das plantas medicinais pelo
homem. Baseado no uso popular, pesquisas cientificas sdo desenvolvidas para
comprovar seus efeitos terapéuticos. Para a utilizacdo segura, os medicamentos
fitoterapicos devem cumprir 0s requisitos béasicos de eficacia, seguranca e
qualidade. Sendo assim, avaliacdo dos produtos obtidos a partir de drogas vegetais
deve prioritariamente considerar a identificacdo da droga pela farmacopéia
(SCHULTZ; HANSEL; TYLER, 2002).

A fitoterapia constitui uma forma de terapia medicinal que vem crescendo
notadamente nestes Ultimos anos, atualmente o mercado mundial de fitoterdpicos
gira em torno de aproximadamente 22 bilhdes de ddlares. Dentre esta perspectiva
esperar-se-ia que o Brasil fosse um pais privilegiado, considerando sua extensa e
diversificada flora. No entanto, nosso pais ndo tem uma atuacdo destacada no
mercado mundial de fitoterdpicos, ficando inclusive atras de paises menos
desenvolvidos tecnologicamente (YUNES; PEDROSA; CECHINEL FILHO, 2001).

Sendo a fitoterapia uma ciéncia de aplicacdo para varias patologias, inidmeras
pesquisas vém sendo realizada com o objetivo de comprovar o efeito
hipoglicemiante de espécies vegetais muitas vezes utilizadas apenas baseadas em
dados empiricos. O Diabetes mellitus, por ser uma doenca cronica, de tratamento
continuo, é alvo para a busca de novos métodos de tratamento, principalmente em
busca de novas plantas e farinhas do tipo, casca do maracuja e farinha de banana
verde (NEGRI, 2005).

Estudos verificam a eficacia de plantas no tratamento de DM, sendo que um
levantamento bibliografico destacou 10 plantas mais citadas na literatura para o
tratamento de DM. Dentre as plantas citadas no Quadro 1, a planta Bauhinia forficata
€ a mais utilizada entre os pacientes diabéticos como um hipoglicemiante oral, para
tratamento alternativo de DM 2 (BORGES; BAUTISTA; GUILERA, 2008).
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Nome popular | Nome cientifico Familia Resultados
Pata de vaca Bauhinia forficata FABACEAE Efeito hipoglicemiante no
diabetes tipo 2
Bardana Arctium lappa L ASTERACEAE Diminui os niveis plasmaéticos de
glicose
Dente-de-ledo Taraxacum officinale ASTERACEAE Ndo afeta os parémetros da
homeostasia da glicose
Cebola Allium cepa L. LILIACEAE Reduz os niveis de glicose
sanguineos
Quebra-pedra Phyllanthus niruri L. EUPHORBIACEAE | Efeito diurético, hipotensivo e
hipoglicemiante para humanos
Jambolao Syzygium jambolanum L. | MYRTACEAE Atividade anti-diabética
Stévia Stévia rebaudiana ASTERACEAE Regula a deficiéncia de insulina
Salvia Salvia officinalis L. LAMIACEAE Efeito hipoglicemiante e calmante
Eucalipto Eucalyptus globulus 1abil | MYRTACEAE Efeito antidiabético aumenta a
secrecdo de insulina nas
células
Carqueja Baccharis trimera ASTERACEAE Reduz o teor de glicose no

sangue

Quadro 1 — Levantamento das plantas mais utilizadas no tratamento do DM

Fonte: Borges, Bautista e Guilera (2008).

Nota: Adaptado pela autora.

Entre as espécies de pata-de-vaca, a Bauhinia forficata destaca-se como a

mais utilizada como hipoglicemiante. Téao difundido é o emprego desta espécie que

seu nome aparece na grande maioria de livros sobre plantas medicinais brasileiras

no rol das plantas antidiabéticas. Devido a sua grande eficacia no tratamento de

diabetes ela recebe muitas vezes, a denominacédo de insulina vegetal. Ela € descrita

como possuindo propriedades hipoglicemiante (antidiabética), purgativa e diurética
(MARTINS et al.,1994).

Com o mesmo proposito alternativo fitoterapico, para tratamento de DM sera

realizado a seguir um estudo sobre uma das farinhas mais utilizadas no tratamento

de DM, a farinha da casca de maracuja amarelo (Passiflora alata), planta analisada

no préximo capitulo do presente trabalho.
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4 O MARACUJA E O DIABETES

4.1 A PLANTA

A familia Passifloraceae consiste de aproximadamente 16 géneros e 650
espécies, sendo o género Passiflora considerado o mais importante, com cerca de
450 espécies, dentre as quais duas espécies possuem maior valor comercial no
Brasil, Passiflora alata e Passiflora edulis. Apesar de P. alata ser a espécie
descrita no compéndio oficial, Passiflora. edulis é a espécie mais difundida, por
sua competéncia como insumo para a producdo de suco e contando com maiores
investigacbes acerca de suas atividades biolégicas. Essa espécie € encontrada
em regides tropicais e subtropicais tratando-se de uma planta lenhosa, perene e
trepadeira, produzindo frutos comestiveis, com uso na culinaria e constituintes de
alguns fitoterapicos (BRAGA; MEDEIROS; ARAUJO, 2010).

Figura 3 — Flores de maracuja: a) P. edulis; b) P. alata.
Fonte: MARACUJA... (2011).;
http://www.flickr.com/photos/almircandido/5140432999/sizes/m/in/photostream/ (2011)

O Brasil é o maior produtor mundial de maracuja, a planta néo tolera geada,
de modo que se devem procurar locais mais altos dentro da propriedade, por ser
considerada uma planta de dias longos, é importante dar preferéncia para locais
abertos, sem a presenca de arvores que possam reduzir a luminosidade sobre a
planta (SIMIONATO, 2007).


http://www.flickr.com/photos/almircandido/5140432999/sizes/m/in/photostream/
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A flor do maracujazeiro ndo se autofecunda, isto €, o pélen produzido numa
determinada flor ndo pode fecunda-la e nem pode fecundar as demais flores
produzidas na mesma planta. Por isso, torna-se fundamental a coleta de frutos de
diferentes plantas matrizes (selecdo massal) para ocorrer a polinizacdo, a
produtividade do maracujazeiro estd diretamente relacionada a eficiéncia na
polinizagéo de suas flores. Existem duas formas de polinizagdo do maracujazeiro, a
polinizacdo natural realizadas pelas abelhas do género Xilocopa conhecidas como
mamangavas, que pelo seu grande porte, ao visitarem a flor do maracujazeiro,
encostem seu dorso nos estames onde estdo os graos de pélen, retirando-os e
levando-os para o estigma de outra flor visitada, efetuando, dessa maneira, a
polinizacdo (FUMIS; SAMPAIO, 2007).

A polinizacdo artificial feita manualmente € indicada para pomares com
finalidade comercial, pois torna-se indispensavel para que o produtor consiga obter
mais frutos por planta e maior peso do fruto. Para que haja sucesso na polinizagéo,
€ necessario ter lavouras sadias, livres de doencas e pragas e bem adubadas
(FUMIS; SAMPAIOQ, 2007).

O maracuja é rico em vitamina c, calcio e fosforo (SIMIONATO, 2007). A
maior importancia do maracuja esta no produto industrializado na forma de suco
concentrado. Atualmente, também as cascas e as sementes de maracuja, residuos
industriais provenientes do processo de esmagamento da fruta para a obtencédo do
suco, sao utilizadas para varias finalidades com interesse econémico, cientifico e

tecnolégico.

4.2 A CASCA DO MARACUJA

A casca de maracuja, normalmente desperdicada, pode e deve ser
aproveitada na industrializacdo de novos alimentos, pois sua maior utilizacdo fez
surgir novas fontes de riqueza econdmica e tornou-se praticavel a existéncia no
mercado de subprodutos mais variados com um menor preco ja que estas cascas
sao totalmente desperdicadas ou utilizadas para fabricacdo de racdo animal ou
adubo (RAMOS, 2004).

A procura na medicina popular de fontes naturais para o tratamento de

doencas crbnicas ndo transmissiveis, entre elas o diabetes vem sendo cada vez

mais intensificada, a procura de meios alternativos de baixo custo que auxiliem no
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controle da glicemia cronica prevenindo ou retardando o aparecimento de
complicagbes da doenga com base na farmacoetnoboténica, tem se tornado uma
boa opcéo nos ultimos anos, visto que a maioria das plantas e nutracéuticos
utilizados empiricamente demonstram acdo em experimentacdes pré-clinica e
clinica. A importancia da inclusdo de alimentos que promovam uma melhora na
tolerancia a glicose, em dietas de pacientes diabéticos, tem sido estudada (AGRA
et al., 2008).

Recentemente a Passiflora edulis se popularizou entre 0s pacientes
diabéticos como um hipoglicemiante natural (RAMOS, 2004), reflexo da tendéncia de
utilizacdo de vegetais ricos em fibras sollveis que s&o substancias resistentes a
hidrolise das enzimas gastricas e ndo absorvidas no intestino delgado em funcédo do
processo de fermentacdo que ocorre total ou parcialmente no intestino grosso, fibras
essas utilizadas na prevencdo da doenca e, ainda como auxiliar no controle da
glicemia (CORDOVA et al., 2005).

Considerando-se a composi¢do quimica, P. edulis possui compostos de
interesse como flavonoides e alcaloides. No fruto encontram-se flavonoides-C-
heterosideos como vitexina, isovitexina, orientina, isoorientina, homoorientina,
saponarina e saponaretina além de flavonéis como quercetina e rutina e
antocianinas. Em relagdo aos alcaloides, foi encontrado um grupo de [(-carbonilas
como harmano, harmina, harmol e harmalina . J& nas cascas do fruto, encontram-se
cianidina-3-O-glicosideo, quercetina-3-O-glicosideo e acido edulico, além de pectina,
a qual corresponde a 19,1% de sua constituicdo (ZIBADI et al., 2007).

Em relacdo aos subprodutos da industria de sucos, o principal é casca do
fruto do maracuja amarelo Passiflora edulis, para a qual foi demonstrada uma
grande riqueza de substancias em sua composicao, especialmente fibras solaveis e
acido-y-amino-butirico (GABA), despertando interesse para as investigacfes acerca
de aplicacdes terapéuticas como alternativa para o tratamento de diversas
enfermidades. A farinha da casca de maracuja (Passiflora edulis f. flavicarpa Deg.)
amarelo é rica em pectina, uma fracdo de fibra solivel que tém a capacidade de
reter agua formando géis viscosos que retardam o esvaziamento gastrico e o transito
intestinal, regula respostas metabdlicas na reducdo de absorcéo de nutrientes, como
glicidios e lipidios, devido a formacdo de uma camada gelatinosa na mucosa
intestinal tendo assim o decréscimo na absor¢do de carboidratos pelo organismo,

mecanismo que pode explicar sua acao hipoglicemiante (GALISTEO et al., 2008).
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Estudos epidemiolégicos mostraram que dietas ricas em fibra dietética estéo
associadas com um risco reduzido de DM e doengas cardiovasculares apresentando
ainda atividade anticancerigena e imunoestimulatéria (BRAGA; MEDEIROS;
ARAUJO, 2010).

Estudos realizados com farinha da casca de maracuja desidratada
(Passiflora edulis), sobre o controle da glicemia em ratos machos da linhagem
Wistar, diabéticos induzidos por aloxano, tiveram um resultando satisfatorio. Os
animais diabéticos foram selecionados aleatoriamente em trés grupos: Grupo I-
diabético tratado com a dose de 20 mg/kg (n = 9), Grupo lI-diabético tratado com a
dose de 40 mg/kg (n = 9) e Grupo lll-diabético tratado com a dose de 160 mg/kg (n
= 9). Os animais foram tratados apos 24h de estado alimentado com casca de
maracuja desidratada dissolvida em agua por gavagem, de acordo com a dose do
grupo pertencente e, em seguida, as amostras sanguineas foram obtidas da veia
lateral da cauda do animal nos tempos 0, 1, 2, 4 e 6 h apés a administracdo do
tratamento e a glicemia foi determinada através de fitas reativas com o auxilio de
um glucosimetro Prestige IQ (Home Diagnostics, EUA) (BRAGA; MEDEIROS;
ARAUJO, 2010).

A reducao da glicemia ocorreu apos 2 h de administracdo, permanecendo
até 4 h para as doses efetivas (40 e 160 mg/kg), sendo que ndo houve diferenca
estatistica para os valores médios de glicemia entre a dose de 20 mg/kg e o
controle basal. O efeito agudo da farinha da casca de maracuja avaliado no
presente estudo demonstrou ter acdo antihiperglicemiante em ratos diabéticos
induzidos por aloxano, sendo esse efeito dose-dependente e com duragao
aproximada de 4 horas nesses animais (BRAGA; MEDEIROS; ARAUJO, 2010).

Outro estudo realizado utilizando 40 ratos machos adultos com 60 dias da
linhagem Wistar tratados com farinha da casca de maracuja (passiflora edulis),
induzidos pela administracdo de solucdo de estreptozootocina injetado por via
intraperitonial na dose Unica de 50 mg/kg de peso corporal, apés um periodo de 24
horas de jejum em 30 ratos, dos 40 disponiveis, pois 10 ratos foram separados para
realizar o grupo controle. Com este experimento, verificou-se a acdo eficaz de
substancias presentes na casca do maracuja, para o tratamento/controle da diabete
em animais de laboratério, pois esta apresentou acentuado efeito hipoglicémico
(ROCKENBACH, 2007).
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Os individuos cujas dietas tém elevadas concentracfes de fibras séo
menos propensos a desenvolverem diabetes do que aqueles que ingerem dietas
com baixa quantidade de fibras. O consumo a longo prazo de dietas com elevada
concentracdo de fibras, contribui para o controle glicémico de individuos com
diabetes tipo 1 e 2. Estudo realizado com pacientes diabéticos tipo 1, verificou
reducdo significativa nos valores médios de glicose plasmatica e hemoglobina
glicosilada, quando comparado com o grupo controle, apds a ingestdo de 39g de fi
bras/dia (GIACCO et al., 2000).

O produto de origem vegetal utilizado para o estudo foi o maracuja-amarelo
(Passiflora edulis f. flavicarpa), obtido na forma de farinha do albedo e do flavedo
(casca) produzida no Laboratério de Processamento e Analise de Alimentos do
Departamento de Nutricdo Basica e Experimental da Universidade Federal do Rio
de Janeiro, pelo professor Dr. Armando Ubirajara Oliveira Sabaa Srur.

Foi realizado um ensaio clinico fase Il para o estudo da eficacia da farinha da
casca do maracuja como suplemento alimentar, objetivando investigar as possiveis
atividades hipoglicemiantes, hipolipemiantes em pacientes com DM2, o resultado
foi positivo com grande importancia para os usuario e pesquisadores (JANEBRO et
al., 2008).
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Para o tratamento de DM s&do usados medicamentos convencionais como 0s
antidiabéticos orais e a insulina, apesar de apresentarem efeitos eficazes na
terapéutica, estes possuem efeitos colaterais indesejados que dificultam seu uso,
além de seu elevado custo.

A procura de alternativas naturais para a prevencéao e o controle da glicemia
€ de grande importancia no meio clinico, e vem sendo bastante estudado por
profissionais da saude.

O uso de fibras dietéticas na alimentacao, principalmente fibras solGveis vem
sendo usada e com resultados positivos, como a farinha da casca de maracuja
amarelo (Passiflora edulis f. flavicarpa Deg) rica em fibras solaveis principalmente a
pectina, € uma alternativa eficaz no controle e preven¢édo de DM2, o uso
de uma pequena fracdo diéria da farinha de maracuja pode servir como alimento
com propriedade de saude na luta contra a DM, com efeito comprovado em estudos

realizados, tanto com ratos quanto em humanos.
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