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RESUMO

Passiflora alata € uma espécie herbacea semiperene, trepadeira e frutifera nativa da Améri-
ca do Sul, especialmente do Brasil. E conhecida por varios nomes populares, dentre eles, o
maracuja de refresco. O cultivo da R alata no Brasil tem importancia comercial em funcao
do preco alcancado pela saborosa poupa do seu fruto, pela utilizacdo em ornamentacdes
e por propriedades farmacoldgicas. Informacdes baseadas em evidéncias sobre a bioa-
tividade desta erva sdo apresentadas. No Brasil € utilizada através do preparo de infusdes
como agente ansiolitico, sedativo, diurético, analgésico, e para convalescéncia, fazendo
parte da Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema unico de sau-
de. Os principais constituintes dessa erva incluem flavonoides, seguido por saponinas,
alcaloides e aminas. Os efeitos biologicos (in vitro, in vivo e ex vivo) da P alata. envolvem
acdo anorexigena, anticonvulsivante, antidiabética, anti-inflamatoria, antimicrobiana, an-
tioxidante, cardioprotetora, entre outros. Além disso, o potencial citotoxico dessa erva foi
avaliado frente a linhagens de células tumorais humanas (adenocarcinoma ovariano, car-
cinoma de colon e glioblastoma), sendo citada como importante atividade anticancer e
promissora para a progressdo dos estudos na area das neoplasias malignas. Nesta revisdo,
nos descrevemos o uso da P alata na medicina tradicional, sua avaliacdo curativa e/ou
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efeitos biologicos e as descobertas recentes de destaque que podem contribuir para o
desenvolvimento como um agente terapéutico de promocao da saude humana.

PALAVRAS-CHAVE

Passiflora, Passiflora alata, Extratos

ABSTRACT

Passiflora alata is a herbaceous species semiperene, vine and fruit native to South America,
especially Brazil. It is known by several popular names, among them, the passion fruit soda.
The cultivation of P alata in Brazil has commercial importance due to the price achieved by
the tasty sausage of its fruit, by the use in ormamentation and by pharmacological proper-
ties. Evidence-based information on the bioactivity of this herb is presented. In Brazi, it is
used through the preparation of infusions as anxiolytic agent, sedative, diuretic, analgesic,
and convalescence, being part of the National Relation of Medicinal Plants of Interest to the
Single Health System (RENISUS). The major constituents of this herb include flavonoids,
followed by saponins, alkaloids and amines. The biological effects (in vitro, in vivo and ex
vivo) of P alata. involve anorexigenic, anticonvulsive, antidiabetic, anti-inflammatory, anti-
microbial, antioxidant, cardioprotective action, among others. In addition, the cytotoxic po-
tential of this herb was evaluated against human tumor cell lines (ovarian adenocarcinoma,
colon carcinoma and glioblastoma), being cited as an important anticancer activity and
promising for the progression of studies in the area of malignant neoplasms. In this review,
we describe the use of Passiflora alatain traditional medicine, its curative evaluation and / or
biological effects and the recent outstanding findings that may contribute to development
as a therapeutic agent promoting human health.
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1 INTRODUGAO

A Passiflora alata ¢ uma espécie herbacea semiperene, trepadeira e frutifera na-
tiva da América do Sul, especialmente do Brasil. Existem relatos da ocorréncia da
espécie na regido Norte (Acre, Amazonas e Para), Nordeste (Alagoas, Bahia, Ceara, Pa-
raiba, Pernambuco e Sergipe), Centro-Oeste (Distrito Federal, Goias, Mato Grosso do
Sul e Mato Grosso), Sudeste (Espirito Santo, Minas Gerais, Rio de Janeiro e Sdo Paulo)
e Sul (Parana, Rio Grande do Sul e Santa Catarina) (BERNACCI et al, 2015).

A depender da regido, a P alata recebe uma variedade de nomes populares
tais como, maracuja-guacu, maracuja-guasu, maracuja de refresco, maracuja-doce,
maracuja-grande, maracuja-comprido, maracutango, maracuja-mamao ou maracu-
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ja-meldo (DE OLIVEIRA; SALOMAO; RUGGIERO, 1980). Podem ser descritas pelas se-
guintes sinonimias botanica: P alata Dryander, P alata Curtis, P alata var. latifolia (DC.)
Mast., R latifolia DC. e P phoenicia Lindl (FARMACOPEIA..., 2011).

O cultivo da P alata no Brasil tem importancia comercial em func¢ao do prec¢o al-
cancado pela poupa do seu fruto (saborosa e doce), por sua utilizacdo para ornamen-
tacdes (flores grandes e vistosas) e por suas propriedades farmacologicas (BERNACCI
et al, 2003; MARTINS et al, 2003).

As folhas da P alata possuem sabor amargo e odor caracteristicos (FARMACO-
PEIA..., 2011). Sdo popularmente, utilizadas no Brasil como ansiolitico, sedativo, diuré-
tico, analgésico e para convalescéncia (BRANDAO et al, 2009; DHAWAN; DHAWAN;
SHARMA, 2004). Esta descrita na 52 edicdo da farmacopeia brasileira e faz parte da rela-
cdo nacional de plantas medicinais de interesse ao Sistema unico de saude (RENISUS).
Segundo o formulario de fitoterapicos da farmacopeia brasileira, a espécie pode ser
utilizada com o intuito medicinal, por meio do preparo de infusdes (3 g de folhas secas
para 150 mL de agua), por via oral (150 mL, 2 a 4 vezes ao dia) como ansiolitico e seda-
tivo leve (FARMACORPEIA..,, 2011).

Nos bancos de dados da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), sdo
encontrados registros de medicamentos contendo P alata tais como: saude da mulher®
(Plumeria lancifolia, salicilato de sodio, P alata e Citrus aurantium) L), Passaneuro® (P
alata, Erythrina mulungu e Melissa oficinalis), Ansiodoron® (Avena sativa, P alata, Vale-
riana officinalis) e Maracugina® (P alata, Erythrina mulungu e Crataegus oxyacantha).

Embora o extrato seja utilizado pela populacéo e comercializado livremente di-
versos trabalhos vém sendo realizados com o extrato da P alata, ampliando o conhe-
cimento sobre as atividades do extrato em estados patologicos. Entdo o objetivo da
presente revisdo foi conduzir uma investigacao sobre os efeitos biologicos de extratos
da P alata descritos na literatura.

2 METODOS

A pesquisa foi realizada em 3 bases de dados de literatura cientifica: PubMed,
Science Direct e Scientific Eletronic Liberary Online (SCiELO), usando como palavra-
-chave o termo Passiflora alata. A pesquisa foi executada até janeiro de 2018.

3 GENERO PASSIFLORA

O género Passiflora compreende aproximadamente 520 espécies de plantas dicotile-
doéneas, pertencentes a familia Passifloraceae (MIRODDI et al, 2013; WOHLMUTH et al, 2010).
Sao plantas geralmente escandentes herbaceas ou lenhosas com gavinhas axilares, havendo,
também, algumas espécies arbustivas ou arboreas de pequeno porte, com frutos comestiveis
cultivados comercialmente em diversos paises (MONDIN; CERVI; MOREIRA, 2011).

A palavra Passiflora vem das palavras latinas " Passio (paixdo) e flos (flor)" porque
em 1529, os “‘conquistadores” espanhois descreveram suas flores como simbolos da
“Paixdo de Cristo” (DHAWAN; DHAWAN; SHARMA, 2004; KINGHORN, 2001).
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A denominacado popular atribuida ao fruto e a planta de varias espécies do gé-
nero Passiflora, € 0 maracuja uma palavra derivada do indigena tupi marau-ya, que
significa o fruto de marahu, que €, por sua vez, derivado de ma-ra-u, que significa a
coisa de sorver ou que se toma de sorvo (MARTINS; PEIXOTO; MELLO, 2006).

A maioria das espécies do género Passiflora séo encontradas em regides de tempera-
tura mais quentes ou em clima tropical como na America Central ou do Sul e algumas es-
pécies na América do Norte. Especificamente, os principais centros da diversidade da Pas-
siflora s&o encontrados na Colémbia e no Brasil, e s&o muito mais raras em regides da Asia,
Australia e Africa tropical (DHAWAN; DHAWAN; SHARMA, 2004; MONTERO et al, 2016).

O Brasil € o centro de origem de um numero consideravel de espécies da familia
Passifloraceae, com cerca de 145 espécies de Passiflora, das quais, aproximadamen-
te 83 sdo endémicas da regido. A cultura do maracuja no Brasil comecou a ganhar
importancia econémica a partir da década de 1970. Hoje, essa fruteira é plantada em
quase todos os estados brasileiros, proporcionando economia e renda em inumeros
municipios (JUNQUEIRA et al, 2003; MARTINS; PEIXOTO; MELLO, 2006).

Um grande numero das espécies do género, sdo amplamente cultivadas por suas
frutas comestiveis, enquanto muitas outras s&o cultivados por suas caracteristicas orna-
mentais e particular beleza de suas flores, além de serem descritas por suas importantes
propriedades farmacologicas (MARTINS et al, 2003; WOHLMUTH et al, 2010).

O uso de Passiflora no tratamento de doencas foi descrito pela primeira vez
por um pesquisador espanhol, chamado Monardus, no Peru em 1569. Desde entéo,
varias espécies de Passiflora tém sido amplamente utilizadas no sistema tradicional
de terapéutica em muitos paises (DHAWAN; DHAWAN; SHARMA, 2004). Entre as
décadas de 1970 e 1990, a Passiflora foi listada como droga oficial derivada de planta
medicinal pelas farmacopeias da América, Gra-Bretanha, Alemanha, Franca, Suica,
Egito e India; e seu amplo uso tornou o tratamento aceitavel para agitacdo e nervo-
sismo (LAKHAN; VIEIRA, 2010)complementary and alternative medications have in-
creasingly become a part of everyday treatment. With the rising cost of prescription
medications and their production of unwanted side effects, patients are exploring
herbal and other natural remedies for the management and treatment of psycho-
logical conditions. Psychological disorders are one of the most frequent conditions
seen by clinicians, and often require a long-term regimen of prescription medica-
tions. Approximately 6.8 million Americans suffer from generalized anxiety disorder.
Many also suffer from the spectrum of behavioural and physical side effects that
often accompany its treatment. It is not surprising that there is universal interest in
finding effective natural anxiolytic (anti-anxiety.

Nas américas as partes aéreas da Passiflora tém uma longa historia de uso
tradicional para disturbios de sono e ansiedade (BAEK; NIERENBERG; KINRYS, 2014).
Existem uma série de espécies de Passiflora usadas tradicionalmente como ansio-
litico. Entretanto, os estudos encontrados remetem a atividade ansiolitica para as
espécies P actinia (LOLLI et al, 2007), P alata (BARBOSA et al, 2008), P. edulis (LI
et al, 2011), P incarnata (GRUNDMANN et al, 2008) e P quadrangularis (HOSHINO;
RIELI; MENDES, 2007).
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A maior parte dos trabalhos cientificos dentre essas espécies, se concentram
na P incarnata, pois possui uma histdria completa de uso tradicional e demonstrou
o efeito ansiolitico mais proeminente em comparacdo com outras espécies, sendo
as folhas identificadas como a parte da planta com a maior acao ansiolitica (SARRIS;
MCINTYRE; CAMFIELD, 2013). Mas, além da atividade ansiolitica, outras acdes da P
incarnata vém sendo comprovadas como no tratamento do transtorno de déficit de
atencdo e hiperatividade (ANHEYER et al, 2017), efeito antitussigeno (ULBRICHT et
al, 2008), imunomodulador (DEL VALLE-PEREZ et al, 2012), anticonvulsivante (MAS-
TEIKOVA et al, 2008), antitrombina (CHISTOKHODOVA et al, 2002), antiasmatico
(DHAWAN:; KUMAR; SHARMA, 2003), antitumoral (SUJANA et al, 2012), antibacteriano
(MAHADY et al, 2000) e gquimiopreventivo (KAPADIA et al, 2002).

A P edulis (maracuja-amarelo), é a espécie que apresenta maior importancia
econdmica no Brasil devido a qualidade dos frutos, representando 95% dos po-
mares brasileiros (BERNACCI; MELETTI; SOARES-SCOTT, 2003). Na América do Sul
tem sido utilizada popularmente para o tratamento de ansiedade, insdénia, sinto-
mas de alcoolismo, asma, enxaqueca, bronquite e infeccdes urinarias (WALZER;
WEINMANN; TOEGEL, 2015). Os estudos cientificos publicados descrevem atividade
ansiolitica (LI et al, 2011), anti-hipertensiva (ULBRICHT et al, 2008), antioxidante
(CRISTINA et al, 2013), antiproliferativa frente a linhagens de células do cancer de
célon (JOSE et al, 2012), cicatrizante (GARROS et al, 2006) e anti-hiperglicemiante
(BRAGA; DE MEDEIROS; DE ARAUJO, 2010).

A P alata (maracuja doce), embora tenha menor representatividade econdmica
que a P edulis, atinge precos unitarios mais expressivos no segmento das frutas fres-
cas, sendo muito apreciada na culinaria brasileira e usada popularmente para trata-
mento de doengas (BERNACCI; MELETTI; SOARES-SCOTT, 2003).

No Brasil outras espécies com menor representatividade também séo utilizadas
com fins medicinais, como a P, caerulea (flor da paixado azul) tem seu fruto utilizado como
sedativo e ansiolitico (EBRAHIMIE et al, 2015). A erva da P, foetida, utilizada na forma de
locdes ou cataplasmas para erisipela e doencas de pele com inflamacdo. O suco de P
maliformis usado para febres intermitentes (DHAWAN; DHAWAN; SHARMA, 2004).

No mundo, diversas espécies de Passiflora séo usadas tradicionalmente no
tratamento de doencas. Nas Indias Ocidentais, México, Holanda e América do Sul, a
raiz da P caerulea tem sido utilizada como sedante e vermifugo. Na Italia e Argen-
tina, a P caerulea (flor da paixdo azul) foi usada como antiespasmodica, sedativa e
antimicrobianos (DHAWAN; DHAWAN; SHARMA, 2004). Na América Central algumas
espécies de Passifloracomo P costaricensis Killip (folhas), P gracilis (casca), P sexflora
Juss. (toda a planta), P biflora Lam. (folhas) and R vitifolia Kunth (folhas) sdo usadas
tradicional para o tratamento de mordida de cobra (EBRAHIMIE et al, 2015).

Assim como na medicina tradicional chinesa a P, costaricensis Killip e o medica-
mento “Guangdong snakebite” (P cochinchinensis Spreng. e Citrus maxima) sao usa-
dos para tratamento de mordida de cobra (MARRARI et al, 2017). Na Nigéria a infusdo
de folhas da Passiflora foetida tem sido usada para tratar histeria e insénia. No Caribe
a P quadrangulares é usada como sedativo e para dores de cabeca. E em Trinidade e
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Trobago a P laurifolia séo utilizadas para tratar palpitacdes cardiacas nervosas (DHA-
WAN; DHAWAN; SHARMA, 2004).

Essas observacdes etnofarmacologicas abrem perspectivas para validacao far-
macoldgica do uso tradicional de espécies de Passiflora abundantemente cultivadas
e utilizadas medicinalmente no Brasil e no mundo (AYRES et al, 2015).

4 PASSIFLORA ALATA

Com base no levantamento foi averiguado que 21 estudos descrevem efeitos bio-
logicos (in vitro, in vivo e ex vivo) da P alata foram publicados. Os efeitos biologicos
descritos nos artigos foram: anorexigeno (BRAGA et al, 2013), ansiolitico (BARBOSA et
al, 2008; DE-PARIS et al, 2002; OTOBONE et al, 2005; PETRY et al, 2001; PROVENSI
et al, 2008; REGINATTO et al, 2006) anticonvulsivante (OGA et al, 1984), antidiabético
(COLOMEU et al, 2013), anti-inflamatdrio (FIGUEIREDO et al, 2016; VARGAS et al, 2007)
antimicrobiano (VASIC et al, 2012), antioxidante (COLOMEU et al, 2013; DE OLIVEIRA
et al, 2009; DE SOUZA et al, 2012; FIGUEIREDO et al, 2016; NORIEGA et al, 2012; RUD-
NICKI et al, 2007a; VASIC et al, 2012; ZERAIK et al, 2011), cardioprotetor (RUDNICKI et
al, 2007b), gastroprotetor (WASICKY et al, 2015), genotodxico (BOEIRA et al, 2010), he-
patoprotetor (RUDNICKI et al, 2007b), hepatotoxico (BRAGA et al, 2013), rinite e asma
(GIAVINA-BIANCHI et al, 1997) e sedativo (KLEIN et al, 2014; OGA et al, 1984). Esses
estudos estdo detalhados na Tabela 1. Nao foram encontrados estudos clinicos de fase
[ I, IIT ou IV nos bancos de dados pesquisados.

Além dos efeitos bioldgicos descritos em artigos, Gomes, (2013) em sua tese, reali-
zou pela primeira vez um estudo sobre o potencial citotoxico do extrato das folhas de 16
espécies do género Passiflora, nativas do Brasil (P alata, P capsularis, P cincinnata, P edulisf.
flavicarpa, P edulisf. edulis, P galbana, F gibertii P maliformis, P malacophyilla, P morifolia,
P mucronata, R quadrangularis, P racemosa, P setacea, P suberosa, P, tenuiifila e P vitifolia),
obtidas por extracéo acelerada com solvente (ASE) e avaliadas frente a linhagens de células
tumorais humanas (adenocarcinoma ovariano, carcinoma de colon e glioblastoma). Des-
tas, somente o extrato das folhas da Passiflora alata (EFPA) demonstrou potencial citotdxico
relevante, com percentual de inibicao de crescimento tumoral de 96,03% para adenocar-
cinoma ovariano, 97,55% carcinoma do colon e 99,03% para glioblastoma. Baseado nesses
dados, surge a hipotese de que a P alata possa apresentar importante atividade anticancer
e a necessidade da progressdo dos estudos na area das neoplasias malignas.

As atividades biologicas dos produtos naturais séo atribuidas a acédo individual
ou associada dos seus compostos quimicos e o maior grupo de constituintes ja pes-
quisado na P alata séo os flavonoides, seguido por saponinas, alcaloides e aminas
(AMARAL et al, 2015; DIAS; URBAN; ROESSNER, 2012).

Os flavonoides pertencem a um vasto grupo de metabolitos secundarios de
plantas com estruturas fenolicas variaveis e sdo encontrados em frutas, folhas, graos,
cascas, raizes, caules, flores, cha e vinho. Os flavonoides de origem natural apresen-
tam-se frequentemente oxigenados e um grande numero ocorre conjugado com
acucares (BATRA; SHARMA, 2013). Sao o maior grupo de fendis de plantas, constitui-
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dos por diferentes subclasses: flavonas, flavonois, catequinas ou flavonois, flavanonas,
antocianidinas, isoflavonas, auronas e chalconas (XIAO et al, 2016).

Os flavonoides apresentam um esqueleto carbénico com 15 atomos (CO,,),
que inclui dois anéis aromaticos ligados entre si por um fragmento de trés carbo-
nos (FIGURA 9). Os flavonodides naturalmente existentes sao tipicamente presentes
com O- ou C- glicosideos. Os glicosideos possuem componentes de acucar ligados
a hidroxila aglicona, regularmente na posicédo 3 ou 7. No entanto, os C-glicosilados
contém grupos de acucar ligados a carbonos de aglicona, geralmente em C-6 ou C-8,
formando uma ligacdo C-C, dando-lhes mais resisténcia a hidrolise acida e, assim,
uma ampla gama de atividades bioldgicas (GANESAN; XU, 2017).

Figura 1 — Estrutura basica dos flavonoides

Fonte: Ganesan; Xu, 2017.

Os flavonoides apresentam diversas atividades bioldgicas, como antioxidante,
anti-inflamatodria, antitumoral, antiespasmaodica, antidiarreica, hepatoprotetora, anti-
fungica, analgésica, inibicdo da agregacao plaquetaria, vasodilatadora e antialérgica
(GANESAN; XU, 2017; HOLIMAN; HERTOG; KATAN, 1996).

A presenca de flavonoides na P alata € descrita na polpa do fruto (vitezina-2"-
-O-ramnosideo), no cha das folhas (scoparina-2-O-ramnosideo, orientina-2-O-ra-
mnosideo, isoorientina e vitexina-2-O-rhamnosideo isovitexina), no extrato aquoso
das folhas (vitexina, isovitexina, isoorientina e rutina) e no extrato etanolico das fo-
lhas (rutina, vitexina, isovitexina, isoorientina, orientina e vitezina-2"-O-ramnosideo)
(BOMTEMPO et al, 2016; DOYAMAA et al, 2005; ZUCOLOTTO et al, 2012).

As saponinas séo metabolitos secundarios encontrados em uma variedade de plan-
tas superiores nas raizes, tubérculos, folhas, flores ou sementes (MAN et al, 2010). As sa-
poninas exercem varios efeitos farmacologicos, incluindo atividade protetora cardiovas-
cular, efeitos anti-inflamataorios, antivirais, imunorreguladores, atividade anti-proliferativa,
anti-metastase, anti-angiogénese, reversao de efeitos de resisténcia a multiplas drogas e
reducao de efeitos colaterais da radioterapia e quimioterapia (XU et al, 2016). A presenca
de saponinas na R alata é descrita no cha das folhas (quadrangulosida, 3-sophorosil e
acido oleandlico) e no extrato das folhas (quandrangulosida) (DOYAMAA et al, 2005).

Além desses, outros grupos de constituintes quimicos podem auxiliar nas ativi-
dades bioldgicas encontradas na P alata, como os alcaloides no extrato aquoso (Har-
mana) e aminas bioativas na polpa do fruto como: espermidina, espermina, agmatina,
putrecina e triptamina (BOMTEMPO et al, 2016; OGA et al, 1984).
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5 CONCLUSAO

Passiflora alata tem sido usada tradicionalmente como um medicamento a base
de plantas, sendo popular ainda nos dias atuais, uma vez que contém varios fito-
quimicos bioativos que proporcionam efeitos terapéuticos. Essa erva pode ajudar na
melhoria de diversas patologias, incluindo a protecédo contra o cancer. A investigacéo
dos efeitos terapéuticos/bioldgicos da Passiflora alata € importante para um melhor
embasamento cientifico a respeito das propriedades dessa erva, como também para
a geracao e confirmacao de evidéncias cientificas. Esforcos continuos devem se con-
centrar em estudos pré-clinicos com modelos animais, envolvendo o uso dessa plan-
ta, cujos resultados podem validar um promissor agente terapéutico.
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