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1. INTRODUCAO

A doenca cardiovascular (DCV) é considerada grave problema de satde publica
no Brasil, tendo grande influéncia nos custos da assisténcia médica do pais, com
impacto significativo no orgamento do Ministério da Saude, principalmente na atencao
da alta complexidade (ARAUJO; FERRAZ, 2005). Nos Gltimos trinta anos, o nimero
de mortes causadas por DCV diminuiu na maioria dos paises desenvolvidos, ao passo
que nos paises em desenvolvimento, dentre os quais o Brasil, aumentou
significativamente (OUNPUU et al., 2001; SBC, 2007). A reducdo do LDL-c
(lipoproteina de baixa densidade) tornou-se o alvo terapéutico a ser atingido na busca do
tratamento e da preven¢do da DCV. Como consequéncia, a necessidade de um maior
conhecimento desta doenca e de como combaté-la, tem consumido grande soma de
recursos destinados a pesquisa cientifica em todo o mundo, cujo objetivo maximo € a
reducdo da elevada morbimortalidade cardio e cerebrovascular (MAGALHAES et al.,
2004).

A hipercolesterolemia esta associadas a doenca cardiovascular, principalmente o
acidente vascular cerebral (AVC) e a doenca arterial coronariana (DAC) (BOTREL et
al., 2000), sendo responsavel, juntamente com suas implicacdes, pela maioria das
mortes precoces nos adultos (BRESLOW, 1997; NOBRE et al., 2006). A associacao
ente DCV, AVC e DAC esta bem estabelecida e se fundamenta principalmente no papel
do colesterol durante o desenvolvimento da aterosclerose (POSADAS-ROMERO,
1995). Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia-SBC (2007) os fatores de risco

mais evidentes no panorama da salde cardiovascular no Brasil sdo tabagismo,



hipertensdo, diabetes mellitus, obesidade e dislipidemias.

A alimentacdo € um dos principais fatores determinantes da saude humana e na
constante busca da prevencdo das doencas cardiovasculares tem papel de extrema
importancia (LAMPE, 1999). O consumo de alimentos ricos em colesterol e gorduras,
principalmente a saturada, associado ao baixo consumo de alimentos fontes de
substancias antioxidantes e fibras, resultam em elevado teor de colesterol sérico e suas
fracdes, representando um dos principais fatores de risco para a DCV (McNAMARA,
2000; RIQUE et al., 2002; SBC, 2007). Sendo assim, as pesquisas sobre os habitos
alimentares e as propriedades dos alimentos tém aumentado nos ultimos anos a fim de
fornecer protecdo adicional na reducdo do risco de doengas crdnicas, como as do
aparelho circulatorio (BERTASSO, 2001).

Estudos epidemioldgicos apontam que o aumento no consumo de frutas e
hortalicas estd associado a reducdo do risco de desenvolvimento de doencas
cardiovasculares (HU et al., 2000; FUNG et al., 2001), pois estes alimentos s&o
importantes fontes de vitaminas, minerais e fibras (GARCIA, 2007).

A ingestdo de fibra alimentar é uma alternativa para reducéo dos fatores de risco
para as doencas cardiovasculares (CALLEGARO et al., 2005; LAIRON et al., 2005).
Vaérios trabalhos realizados com ratos mostram que a ingestdo de fibras solUveis em
agua, como a pectina e o farelo de aveia, produzem um decréscimo dos niveis de
colesterol sérico e hepatico (PIEDADE; CANNIATTI-BRAZACA, 2003; RAMOS et
al., 2007; SALGADO et al., 2008).

A Regido Amazonica é rica pela sua imensa biodiversidade, possuindo recursos
naturais promissores como frutos de alto valor nutritivo e elevado potencial econdmico

(YUYAMA et al., 2007; YUYAMA et al., 2008), que podem contribuir na melhora do



estado nutricional de grupos biologicamente vulneraveis, assim como na prevencéo de
doengas crbnicas ndo transmissiveis (MACEDO, 1999). Paradoxalmente, estudos
revelam que a alimentacdo da populacdo amazonica é deficiente em vitaminas e
minerais, sendo rica em carboidratos, baseando-se em baixo consumo de frutas,
legumes, verduras e alto consumo de peixes, bem como de farinha de mandioca
(SHRIMPTON; GIUGLIANO, 1979), necessitando, portanto, de acles que
implementem a alimentacdo saudavel e variada.

Dentre as espécies nativas da Amazodnia, o cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal)
se destaca por apresentar possibilidades multiplas de uso, facil cultivo e elevada
produtividade, podendo atingir 100 toneladas por hectare, com a possibilidade de se
programar os plantios para se obter colheita durante o ano todo, permitindo constante
fornecimento de matéria-prima para varios fins (SILVA FILHO; MACHADO, 1997;
SILVA FILHO, 1998). O fruto pertence a familia das Solanaceas (SILVA FILHO, 1997)
e apresenta expressivos teores de fibras, principalmente as sollveis, como a pectina
(PAHLEN, 1977).

O cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) esta distribuido em toda a Amazonia
brasileira, peruana, equatoriana, colombiana e venezuelana, nos Andes do Equador e
Col6mbia, nos vales andinos da Colémbia e litoral pacifico do Equador (SILVA FILHO,
1998). E também conhecido como topiro, cocona, orinoco apple, peach tomato, tomate
de indio, mana, be-ta-ka, detwa, lulo, kukush e pupt (WHALEN et al., 1981; SALICK,
1989; SILVA FILHO, 1998);

Seus frutos podem ser consumidos in natura ou na forma de geléias (YUYAMA
et al., 2008), néctar (OLIVEIRA, 1999), doces, compotas e tempero de sopas de peixe.

Pelas populagdes tradicionais é utilizado como cosmético e popularmente para controle



de coceiras de pele e reducao dos niveis elevados de colesterol e acido urico no sangue
(SILVA FILHO et al.,, 1997), necessitando ainda validar cientificamente a acao
hipocolesterolémica.. Seu efeito hipoglicemiante ja foi comprovado em estudo
utilizando ratos como modelo (YUYAMA et al., 2005).

Diante do exposto, o presente estudo foi proposto a fim de avaliar o efeito da
farinha de cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) sobre os niveis séricos de triglicerideos,

colesterol total e fracdes, em ratos Wistar hipercolesterolémicos.



2. OBJETIVOS

2.1 Geral

Avaliar o efeito da farinha de cubiu sobre a lipemia de ratos

hipercolesterolémicos.

2.2 Especificos

2.2.1 Avaliar a composicao quimica do cubiu.

2.2.2 Avaliar o efeito da inducdo da hipercolesterolemia nos animais por meio de
indicadores bioquimicos.

2.2.3 Verificar o potencial hipocolesterolémico da farinha de cubiu.

2.2.4 Subsidiar pesquisas futuras.



3. METODOLOGIA

3.1 Modelo de Estudo

Trata-se de um estudo experimental primario realizado em animais para

verificacdo do efeito hipocolesterolémico da farinha de cubiu.

3.2 Local do estudo

O ensaio bioldgico foi realizado no biotério do Instituto Nacional de Pesquisas
da Amazénia (INPA) e o processamento da farinha de cubiu, analise quimica e
formulagdo das ragBes no Laboratorio de Alimentos e Nutricdo do INPA. As analises
bioquimicas foram realizadas no laboratério de Bioquimica da Faculdade de Ciéncias

Farmacéuticas da Universidade Federal do Amazonas.

3.3 Farinha de cubiu

Para obtencdo da farinha de cubiu foram utilizados frutos da mesma
etnovariedade, coletados em estagio de amadurecimento comercial, oriundos da Estacdo
Experimental do Ariau, do INPA. Os mesmos foram transportados em caixas de isopor
até o Laboratorio de Alimentos e Nutricao.

No laboratério de Alimentos Nutricdo do INPA os frutos foram selecionados, e

foram eliminados os que estavam deteriorados ou com algum outro tipo de injdria,



visando a selecdo de frutos saudaveis adequados ao processamento. Posteriormente
foram lavados em agua corrente e retirados os pedunculos, sementes e a placenta,
ficando apenas o epicarpo e 0 mesocarpo. Apos a lavagem, os frutos foram sanitizados
com solucdo de hipoclorito a 200ppm por 30 minutos, enxaguados em agua corrente,
seguido do branqueamento térmico, a temperatura de 90°C por 3 minutos e choque
térmico em banho de gelo. Na sequéncia, os frutos foram acondicionados em sacos de
polietileno de 2 kg cada e congelados a temperatura de -15°C até o momento da
secagem.

Os frutos foram secos em estufa com circulacdo de ar forcada a 60°C até peso
constante. Apos este periodo foram liquidificados, homogeneizados e acondicionados
em sacos de polietileno de 2 kg e congelados a temperatura de -15°C até 0 momento de

sua utilizacdo. Uma aliquota em triplicata foi retirada, para fins de analise quimica.

3.4 Ensaio biologico

3.4.1 Dietas

As dietas foram preparadas de acordo com as recomendagOes de Reeves et al.
(1993), e para torna-las hipercolesterolémicas foram acrescidas de 1% de colesterol e
0,1% de acido célico. 3,5% de 6leo de soja foi substituido por 3,5% de banha de porco
para potencializar a inducdo da hipercolesterolémica.

Nas dietas experimentais, 5, 25 e 50% do total de fibra alimentar recomendada,
foi proveniente da farinha de cubiu. As dietas dos grupos per feeding foram formuladas
tendo como fonte de fibra alimentar, celulose e pectina, nas mesmas proporcées dos

grupos experimentais (Tabela 1).



Tabela 1

Composicéo das dietas

o/ kg de ragdo

Caseina' 200 200 200 200 200 200 200

Oleo de soja’ 35 35 35 35 35 35 35

Mix Minerais® 35 35 35 35 35 35 35

L-cistina’ 3 3 3 3 3 3 3

Farinha de cubiu - 6,41 32,1 64,1 - - -

Colesterol® 10 10 10 10 10 10 10

Banha de porco' 35 35 35 35 35 35 35

*Reeves et al. (1993) Rhosther’; Uni&o®?; Liza®®; Vetec*; Rhosther®; Rhoster®; Rhoster’; Rhoster®;Vetec®; Sigma'; Sigma®*; Sadia’?; Maizena®"®



3.4.2 Animais

Foram utilizados 80 ratos machos, adultos, da linhagem Wistar (Rattus
novergicus var. Albinus), pesando aproximadamente 180g, provenientes do biotério do
INPA. Todos procedimentos adotados durante o experimento estdo de acordo com o que
preconiza a Lei n® 11.794 de 2008 (BRASIL, 2008) que estabelece procedimentos para

uso cientifico de animais.

3.4.3 Inducdo e manutencdo da hipercolesterolemia
Para inducdo e manutencdo da hipercolesterolemia foi utilizado o modelo
experimental de inducdo a base de colesterol, acido colico e banha de porco,

adicionados a dieta durante todo ensaio (MACHADO et al., 2003).

3.5 Delineamento experimental

3.5.1 Periodo pré-experimental

No periodo pré-experimental, os animais foram mantidos em grupos de seis
ratos por gaiola, em ambiente com temperatura de 26 + 2°C e ciclo claro-escuro de 12
horas, recebendo agua e racdo comercial Labina ad libitum, até atingirem o peso
desejado.

Na ultima semana do periodo pré-experimental, os animais foram mantidos em
gaiolas individuais, com temperatura de 26 + 2°C e ciclo claro-escuro de 12 horas,
recebendo &gua e racdo comercial Labina ad libitum para adaptacéo.

Os animais foram colocados em jejum 12 horas antes do inicio do experimento.



3.5.2 Periodo experimental

O ensaio foi dividido em duas etapas de monitoramento, sendo:
12 Etapa: Inducéo da hipercolesterolemia

A inducdo da hipercolesterolemia foi realizada em 80 animais, que receberam
dieta a base de caseina acrescida de colesterol, acido cdlico e banha de porco (dieta
hipercolesterolémica) de acordo com a metodologia preconizada por Machado et al.
(2003), pelo periodo de 21 dias.
2% Etapa: Manutencdo da hipercolesterolemia e monitoramento dos tratamentos

Apbs a inducdo, os ratos foram divididos em 7 grupos casualizados, com 8
animais cada, de acordo com os niveis séricos de CT. Nesta etapa foi mantida a dieta
hipercolesterolémica em todos os grupos, sendo que nos grupos 2, 3 e 4 foram
acrescentados 5, 25 e 50% de farinha de cubiu respectivamente e nos grupos 5, 6 e 7

foram acrescentados 5, 25 e 50% de pectina e celulose respectivamente.

3.5.3 Coleta de sangue/figado

Semanalmente, ap6s jejum de 12 horas, os animais foram anestesiados com
cloridrato de cetamina (0,15ml/100g de peso) e cloridrato de xylasina (0,015ml/100g de
peso) por via intraperitoneal, e por puncédo cardiaca foram coletadas amostras de sangue
em tubos heparinizados e centrifugados por 15 minutos a 2500 rpm (rotagGes por
minuto) para obtencdo do plasma e posterior analise bioquimica. No final do
experimento todos os animais, ap6s jejum de 12 horas, foram anestesiados com
cloridrato de cetamina (0,15ml/100g de peso) e cloridrato de xylasina (0,015ml/100g de
peso) por via intraperitoneal e sacrificados para fins de coleta de sangue e figado para

determinacéo dos niveis de CT, TG, HDL-c e LDL-c.



3.5.4 Controle da ingestdo alimentar e massa corporal

A ingestdo alimentar foi mensurada subtraindo-se a quantidade de dieta que
sobrava no comedouro e a que era desperdicada, do quantitativo total de dieta oferecida.
O calculo do ganho/perda de peso foi realizado por meio da avaliacdo do peso no inicio

do experimento e na data da pesagem.

3.5.5 Coleta de fezes

Durante todo o periodo experimental, as fezes dos animais foram coletadas e
armazenadas em sacos plasticos de 100g, devidamente identificados. No final do
experimento, as fezes foram secas em estufa a 105°C até peso constante. Em seguida,
foram moidas em moinho de facas e acondicionadas em potes plasticos individuais para
cada animal, devidamente identificados para posterior analise.

O delineamento experimental esta descrito na Figura 1.
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3.5.6 Andlise Quimica

Os teores de umidade, proteina, lipideos e cinza foram determinados de acordo com a
metodologia descrita pela AOAC (1995). A fracdo fibra alimentar foi quantificada de acordo
com o0 método enzimico-graviométrico de Asp et al. (1983) que emprega enzimas a-amilase,
para promover a hidrolise do amido e pepsina, seguido de pancreatina para a degradacédo da

proteina. O carboidrato foi calculado a partir da diferenca das fracGes anteriores.

3.6 Andlises bioquimicas

Determinacdo de CT, TG e HDL-c
Para determinacdo de CT, TG e HDL-c foram utilizados conjuntos de diagnosticos com
principios metodoldgicos enzimaticos da empresa Labtest Diagnostica S.A., seguindo seus

respectivos protocolos. A concentracdo de LDL-c foi calculada foi diferenca.

Determinacéo de colesterol fecal e hepatico
As concentracdes de colesterol fecal e hepatico foram determinadas a partir da
metodologia de Haug e Hostmark (1987), utilizando-se kit enzimatico da Labtest Diagnéstica

S.A.

3.7 Estatistica
Os dados foram analisados por meio do programa estatistico R com o teste de
Shapiro-Wilk seguido do teste ANOVA para dados normais e para os demais dados o teste néo

paramétrico de Kruskal-Wallis, considerando um nivel de 5% de significancia (p<0,05).
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ARTIGO

Efeito hipocolesterolémico do cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) em ratos

Hypocholesterolemic effect of cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) in rats

Jeniffer Rezende Patrocinio MAIA,
Maira Cassia SCHWERTZ, Risonilce Fernandes Silva de SOUSA,
Lucia Kiyoko Ozaki YUYAMA, Emerson Silva LIMA.

RESUMO

Estudos com frutas e hortalicas ricas em fibra alimentar tem demonstrado efeito redutor das
concentragdes sanguineas de colesterol total, atuando de forma preventiva contra a
hipercolesterolemia. O objetivo do presente trabalho foi analisar a composi¢do quimica do do
cubiu e avaliar o efeito de seu consumo sobre a lipemia de ratos hipercolesterolémicos. Foram
utilizados 8 animais para cada tratamento, em 7 grupos sendo: 1 controle; 3 experimentais
com 5%, 25% e 50% da recomendacao de fibras (AIN-93) provenientes da farinha de cubiu; e
3 grupos per feeding tendo como fonte de fibra alimentar celulose e pectina, nas mesmas
proporcbes dos grupos experimentais. Ao final do ensaio foi verificado que ndo houve
variagdo significativa no consumo dos animais e no ganho de massa corporal no decorrer do
experimento. Os tratamentos com farinha de cubiu foram responsaveis por reduzir as
concentracdes de colesterol total (-21,6%), LDL-c (-56,8%), aumentar a excrecdo de
colesterol fecal (+116%) e diminuir o colesterol hepatico (-32,1%). Nenhum dos tratamentos
promoveu alteracdo significativa nas concentraces de triglicerideos. Os tratamentos com
pectina e celulose demonstraram resultados semelhantes aos do cubiu. Os resultados

observados servem como base para futuros estudos visando o aproveitamento biotecnologico
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deste fruto.

Palavras-chave: cubiu, fibra alimentar, hipercolesterolemia.

ABSTRACT

Studies with fruit and vegetables rich in dietary fiber have shown lowering effect of blood
concentrations of total cholesterol (TC), acting preventively against hypercholesterolemia.
The aim of this study was to analyze the chemical composition of cubiu and evaluate the
effect of the consumption of cubiu flour on lipemia of Wistar rats with hypercholesterolemia.
There were used 8 animals for each treatment, in 7 groups: control; 3 experimental groups
with 5%, 25% and 50% of the recommended fiber (AIN-93) from cubiu flour; 3 groups per
feeding with pectin and cellulose as source of dietary fiber, in the same proportions of the
experimental groups. At the end of the assay was verified that were not significant variation in
the consumption of animals and the body weigth during the experiment. Treatments with
cubiu flour were responsible for reducing concentrations of total cholesterol (-21.6%), LDL-c
(-56.8%), increase the excretion of fecal cholesterol (+116%) and lower liver cholesterol (-
32.1%). None of the treatments altered significantly triglyceride concentrations. Treatments
with pectin and cellulose shown results similar to cubiu. The observed results can be used in
further studies aimed at the biotechnological exploitation of this fruit.

Keywords: cubiu, dietary fiber, hypercholesterolemia.

INTRODUCAO

A hipercolesterolemia é responsavel pela maioria das mortes precoces em adultos e esta
associada a doengas cardiovasculares (DCV), principalmente o acidente vascular cerebral e a
doenca arterial coronariana®. O estilo de vida moderno onde se tem a diminuicdo da pratica de
atividade fisica, ingestdo aumentada de alimentos ricos em colesterol e gorduras e o baixo

consumo de vegetais fontes de antioxidantes e fibras, contribuem para o aparecimento da
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hipercolesterolemia e consequentemente para o surgimento das DCV. Tratamentos com
drogas hipocolesterolemiantes tem demonstrado efeito regulatorio das concentracdes de
colesterol, no entanto nem todos os pacientes toleram este tipo de tratamento. Em alguns
casos esses medicamentos podem causar efeitos colaterais e também elevar os custos com a
salide®3. Estudos epidemioldgicos revelaram que o consumo de frutas e hortalicas é
responsavel por importantes efeitos na reducdo das concentracdes de colesterol sanguineo e
também na reducdo da absorcdo intestinal de lipideos, devido a esses alimentos serem fontes
de fibras*®. Contudo, poucas pesquisas foram realizadas com frutos amazénicos para verificar
seus possiveis efeitos sobre os niveis lipidicos.

Dentre os frutos nativos da Amazo6nia, o cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) se
destaca por conter expressivo teor de fibra alimentar®, apresenta possibilidades multiplas de
uso, fécil cultivo e elevada produtividade’. Seus frutos podem ser consumidos in natura ou na
forma de geléias, néctar, doces, compotas e tempero de sopas de peixe. Popularmente o cubiu
é utilizado para reducdo dos niveis de colesterol e de 4cido Grico®, porém é importante validar
cientificamente sua agdo hipocolesterolémica, uma vez que seu efeito hipoglicemiante ja foi
comprovado em estudo tendo ratos como modelo experimental®. Portanto, o presente estudo
teve como objetivo avaliar o efeito da farinha de cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) sobre a

lipemia de ratos hipercolesterolémicos.

MATERIAIS E METODOS
Obtencéo da farinha de cubiu

Foram utilizados frutos da mesma etnovariedade, coletados em estadgio de
amadurecimento comercial, oriundos da Estacdo Experimental do Ariau, do Instituto Nacional
de Pesquisas da Amazonia (INPA). Os mesmos foram transportados em caixas de isopor até o

Laboratorio de Alimentos e Nutricdo do INPA onde foram selecionados apenas frutos
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saudaveis, adequados ao processamento. Posteriormente, os frutos foram lavados em agua
corrente, retirados os pedunculos, sementes e a placenta. Apos a lavagem, os frutos foram
sanitizados com solucdo de hipoclorito a 200ppm por 30 minutos, enxaguados em agua
corrente, seguido do branqueamento térmico, a temperatura de 90°C por 3 minutos e choque
térmico em banho de gelo. Na sequéncia, os frutos foram colocados em estufa com circulagéo
de ar forcada a 60°C até peso constante. Os frutos secos foram liquidificados, homogenizados
e acondicionados em sacos de polietileno de 2 kg e congelados a temperatura de -15°C até o
momento de sua utilizacdo. Uma aliquota em triplicata foi retirada, para fins de analises
quimica.
Andlise quimica da farinha de cubiu

Os teores de umidade, proteina, lipideos e cinza foram determinados de acordo com a
metodologia descrita pela AOAC™. A fracdo fibra alimentar foi quantificada pelo método
enzimico-graviométrico proposto por ASP et al.'*. Os carboidratos foram calculados a partir
da diferenca das fracOes anteriores.
Ensaio bioldgico
Preparo das dietas

As dietas foram preparadas de acordo com o American Institute of Nutrition AIN-93"2,
modificadas pela subtituicdo de 3,5% de 6leo de soja por banha de porco (obtida no mercado
local), como fonte de gordura saturada e para potencializar seu efeito hipercolesterolémico
foram acrescentados 1% de colesterol (C8503, Sigma, Alemanha) e 0,1% de &cido cdlico
(C1129, Sigma, Alemanha) as racfes. Nas dietas experimentais, 5%, 25% e 50% do total de
fibra alimentar recomendada pela AIN-93 (12) foi proveniente da farinha de cubiu. As racdes
dos grupos per feeding foram formuladas tendo como fonte de fibra alimentar pectina (\Vetec,
Brasil) e celulose (Rhoster, Brasil), nas mesmas propor¢des dos grupos experimentais (Tabela

1).
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Tabela 1: Composicéo das dietas (g/100 g de dieta).

Ingredientes Dietas/Grupos
5% farinha 25% farinha 50% farinha 5% pectina 25% pectina 50% pectina

Controle de cubiu  de cubiu de cubiu e celulose e celulose e celulose
Caseina 20 20 20 20 20 20 20
Sacarose 10 10 10 10 10 10 10
Oleo de soja 3,5 3,5 3,5 3,5 3,5 3,5 3,5
Banha de porco 3,5 3,5 3,5 3,5 3,5 3,5 3,5
Colesterol 1 1 1 1 1 1 1
Acido Célico 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1
Celulose 5 4,75 3,75 2,5 4,92 4,58 4,17
Pectina - - - - 0,083 0,417 0,833
Farinha de cubiu - 0,64 3,21 6,41 - - -
Mix de Minerais 3,5 3,5 3,5 3,5 3,5 35 35
Mix Vitaminico 1 1 1 1 1 1 1
L-cistina 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3
Bitartarato de 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25
colina
Amido Para completar 100g

Delineamento e grupos experimentais

O ensaio biolégico foi realizado conforme os principios éticos da experimentacéo
animal descritos na Lei n® 11.794 de 2008, aprovado pelo comité de ética em pesquisas
animais da Universidade Federal do Amazonas, sob o protocolo 004/2010-CEEA.

Foram utilizados ratos machos, adultos, da linhagem Wistar (Rattus novergicus),
pesando aproximadamente 180g, provenientes do Biotério Central do INPA. Durante todo o
experimento os animais foram mantidos em ambiente com temperatura controlada de 26 *
2°C e ciclo claro-escuro de 12 horas. O periodo experimental foi dividido em 2 etapas: etapa
de indugéo da hipercolesterolemia, onde foram utilizados 80 animais que receberam, durante
21 dias, dieta hipercolesterolémica e adgua ad libitum; e etapa de tratamentos e monitoracao
das variaveis, onde foram selecionados 56 animais hipercolesterolémicos divididos
aleatoriamente em 7 grupos: controle (dieta hipercolesterolémica), 5%, 25% e 50% da
recomendacéo de fibra alimentar da AIN-93 proveniente da farinha de cubiu e 3 grupos per
feeding, com as mesmas concentragdes de fibras — soltvel (pectina) e insolivel (celulose) —

dos grupos experimentais, 5%, 25% e 50%.
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A massa corporal, ingestdo e excrecdo fecal foram mensuradas durante todo o periodo
do ensaio. No primeiro dia da etapa de tratamento (Dia 1) e ao final do experimento (Dia 14),
foram coletadas amostras de sangue via punc¢do cardiaca de todos os animais, previamente
anestesiados e analgesiados com cloridrato de cetamina (1,5mI/Kg massa corporal; Syntec,
Sdo Paulo-Brasil) e cloridrato de xylasina (0,15ml/Kg massa corporal; E.H.G. Agroframa; Séo
Paulo-Brasil). Apos a ultima coleta de sangue, os animais foram sacrificados e rapidamente
procedeu-se a coleta dos figados.

Para determinacdo das concentracdes de colesterol total (CT), lipoproteina de alta
densidade (HDL-c) e trigliceridos (TG) plasmaticos foram utilizados kit enzimaticos da
Labtest Diagnostica S.A (Brasil) e o analisador bioguimico automatizado Cobas Mira Plus
(Roche, Alemanha). A lipoproteina de baixa densidade (LDL-c) foi calculada a partir da
equacdo Friedewald'®. As concentracdes de colesterol fecal e hepatico foram determinadas a
partir da metodologia de Haug e Hostmark™, utilizando-se kit enzimatico da Labtest
Diagnostica S.A. (Brasil).

Anélise estatistica

Para andlise estatistica foi realizado primeiramente o teste da normalidade de Shapiro-
Wilk. Em seguida para dados normais procedeu-se o teste ANOVA e para 0s demais o teste
ndo parametrico de Kruskal-Wallis. A andlise estatistica foi realizada com auxilio do programa

R, considerando um nivel de significancia de 5% (p < 0,05).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise quimica do cubiu demonstrou alto teor de umidade e baixa concentragéo de
proteinas, resultados que corroboram os apresentados por Yuyama et al.'®. J& o teor de
lipideos encontrado foi inferior aos encontrados por Yuyama et al.*’” e Yuyama et al.” e o de

carboidratos, superior aos resultados encontrados por Pires et al.*®. O valor de fibra alimentar
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encontrado est4 dentro da faixa observada na literatura®’, sendo a fracdo predominante a
insolivel com 66,6% e a solivel com 33,3% (Tabela 2). Desta forma o cubiu pode ser
considerado um fruto altamente dietético, sendo uma opcao para nortear a alimentacdo de
individuos com sobrepeso, obesidade e também aqueles com restricao caldrica™.

Tabela 2: Composicédo quimica do cubiu em matéria fresca (g/100 g)

Composi¢do quimica*

Umidade Proteina Lipideos Cinza Fibra soltivel Fibra insolGvel Carboidratos
90,18+ 0,44 057+0,01 0,31+0,00 0,45 + 0,02 1,3+0,00 2,6 £0,00 8,49 £ 0,02

*Valores foram expressos como média + desvio padréo.

Os valores médios verificados apds a avaliacdo do consumo alimentar e do ganho de
massa corporal dos animais, ndo demonstraram diferenca significativa (p>0,05) entre os
grupos. Alguns estudos relatam um aumento na saciedade e na redugdo do apetite apds o
consumo de dietas ricas em fibras, no entanto os resultados obtidos no presente estudo nao
demonstraram esta associagdo, possivelmente pelo fato de que o conteddo de fibras
alimentares das dietas oferecidas ndo ultrapassaram as recomendacdes. El-Arab™® utilizou
ratos wistar alimentados com dieta acrescida de colesterol (0,25%) e vegetais folhosos como
fontes de fibra alimentar (jew’s mallow) para avaliar a evolugdo do perfil lipidico de ratos, e
também ndo foi verificada diferenca significativa no consumo das dietas e no ganho de massa

corporal. Silva et al.?°

ndo verificaram diferenga no consumo e no ganho de peso de ratos
ingerindo dietas com 5%, 10% e 15% de farelo de aveia, como fonte de fibra soltvel e farelo
de trigo, fonte de fibra insollivel. Também ndo foram observadas diferencas significativas

entre o consumo de dietas e ganho de massa corporal no estudo de Eufrasio et al.**

, utilizando
ratos alimentados com dietas contendo diferentes tipos de fibras (pectina, goma guar e
celulose).

Ap0s 21 dias de inducdo, a concentracdo média de CT dos animais foi cerca de 96,9%

maior do que a descrita pela literatura como concentracdo normal de CT para ratos®, o que

demonstra que o método de inducdo foi eficaz, apesar dos mecanismos fisioldgicos
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responsaveis pela hipercolesterolemia induzida por dieta ainda ndo terem sido
sistematicamente investigados®®.

A Tabela 3 demonstra a concentracdo média de CT, HDL-c, LDL-c e TG no plasma
dos animais, no primeiro dia (Dia 1) e no 14° dia (Dia 14) de tratamento com as dietas
experimentais.

Tabela 3: Concentracdo plasmatica de colesterol total, triglicerideos, HDL-c e LDL-c.

Grupos Colesterol total (mg/dL)* TG (mg/dL)* HDL-c (mg/dL)* LDL-c (mg/dL)*
Dial Dia 14 Dial Dia 14 Dial Dia 14 Dial Dia 14

Controle 139 ga4311 187174227 9544130 836%180 380741 32,1422 7584282 138,2%+22.4

Sofarinha a1 gay90 5 111204158 71,5%416,6 639°442,3 404430 552°460 76,6340 4334196

de cubiu

Zi?cfjgiiﬁha 13124413 107,5°+415 67,7131 54,0%257 453%+7,4 530%56 72,4%437,6 42,7°+39,6
5‘3;’?;3&“& 13074322  102,5°+8,8 79,1257 81,0%27,5 50,2%47,7 584%69 64,1%31,9 27,7%+10,2
iﬁeﬁﬁfggj 1302%+322 1005°+10,8 8124285 72,1%27,3 40.0%7,9 550°49,7 64,6%335 31,1°+124
Zg?efuﬁgtgga 1181%24,7 112,8°+168 87,7°+18,1 88.0°+497 497°+9,1 52,6%469 50,9%426,6 42,6%22,0
52‘?ef’u'3|%tsi2a 1231°429,1 114,8°+19,3 94,1%342 915%31,4 49,7°+6,9 53,3441 54,6°27,7 43.2°422,6

* Valores expressos como média + desvio padrdo. Letras diferentes na mesma coluna diferem estatisticamente
(p<0,05).

Conforme descrito na Tabela 3, ap6s 14 dias de tratamento observou-se elevacdo de
40,7% na concentracdo de CT dos animais do grupo controle ao passo que nos animais dos
grupos experimentais e per feeding houve redugdo em relagdo a concentracdo inicial . Nos
animais dos grupos que receberam o cubiu, a reducdo da concentragdo de CT foi de 15,2%,
18% e 21,6% para 0s grupos que receberam respectivamente dietas com 5%, 25% e 50% de
farinha e inversamente, 0s grupos que receberam tratamento com 5%, 25% e 50% de pectina e
celulose obtiveram reducdo de 22,8%, 4,5% e 6,7%. Apesar da reducéo significativa de CT
obtida com os tratamentos, pode-se observar na tabela 3 que em nenhum deles a concentracao

do CT alcancou os valores normais. Resultados semelhantes foram apresentados na pesquisa

24 2
l. .20

de Nicolle et al.“* utilizando o alface como fonte de fibras. Silva et al.“” observaram reducéo
de 7% da concentracdo de CT em ratos que receberam, durante 63 dias, dietas com 15% de

farelo de aveia. Em estudo, utilizando ratos alimentados com dietas contendo 7,5% de banha
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de porco e diferentes doses de residuo do abacaxizeiro e de pectina, Piedade e Canniati-
Brazaca® observaram redugdo em torno de 21,5% na concentracdo de CT dos animais que
receberam 25% de residuo e reducdo de 56% nos que receberam 25% de pectina, apos 45 dias
de tratamento. A administracéo de dieta hipercolesterolémica adicionada de 25% de macéa gala
demonstrou reducdo de 20,7% da concentracéo de CT em ratos, ap6s 30 dias de tratamento®.
Comparando-se os resultados aqui apresentados, com a literatura nota-se que a reducdo da
concentracdo de CT obtida com a administracdo de farinha de cubiu por 14 dias se aproxima
bastante as obtidas ap6s a administracdo de outros frutos por periodo superiores, indicando
gue com a administracdo de cubiu os efeitos hipocolesterolémicos sdo apresentados mais
rapidamente.

Diversas pesquisas realizadas com animais e também humanos tem demonstrado que
as fibras soliveis agem favoravelmente a reducdo da concentracdo de colesterol sanguineo.
Alguns autores atribuem a acdo das fibras solGveis na reducdo do CT a capacidade fisico-
quimica que elas tem de se ligar aos &cidos biliares carregando-os para as fezes, impedindo
sua absorcdo pelo figado, obrigando o figado a sintetizar novos sais biliares a partir do
colesterol sanguineo. A fibra soltvel pode também reduzir as concentracfes de colesterol
sanguineo pela formacgdo de uma estrutura viscosa que reduz a absor¢do de compostos como
lipideos e colesterol do intestino delgado®’?#2**. A fermentacéo das fibras pelas coldnias de
bactérias que existem no intestino grosso acaba por produzir &cidos graxos de cadeia curta
podendo também influenciar a lipemia. Os &cidos graxos de cadeia curta influenciam a
absorcdo de lipideos e o metabolismo das lipoproteinas no figado, promovendo
consequentemente & utilizac&o de colesterol sanguineo™.

N&o foram verificadas variagfes significativas nas concentragdes de TG entre 0s
grupos experimentais e o grupo controle (p>0,05) (Tabela 3). Nos grupos dos animais que

receberam tratamento com 50% de farinha de cubiu e 25% de pectina e celulose, foram



43

observadas elevacGes das concentracdes de TG sanguineos. Nos animais que receberam 0s
demais tratamentos, inclusive o controle, houve reducéo dessas concentraces. O grupo que
recebeu dieta com 25% de farinha de cubiu apresentou a maior reducdo, em torno de 18,9%.
Em estudo realizado com fibra oriunda do feijdo foram apresentados resultados semelhantes
aos deste trabalho, ndo havendo reducdes significativas nas concentragdes de TG nos grupos

testados®®. Lujén et al.*®

também néo verificaram diferencas significativas nas concentracfes
de TG, em pesquisa realizada com ratos alimentados com diferentes variedades de feijao. Por
outro lado, vérios estudos registraram diminuicdo das concentracdes de TG pela
administracdo de diferentes fontes de fibras alimentares. O consumo de fibras solUveis
promove o retardo do esvaziamento gastrico, levando a uma diminuicdo dos niveis de TG
apos a ingestdo de refei¢bes gordurosas. Elas podem também diminuir a absor¢éo intestinal de
triglicerideos, provocando ligeiro aumento na gordura fecal contribuindo assim para a reducéo
dos TG sanguineos®’. No entanto, os resultados apresentados nesse estudo, ndo demonstraram
tais efeitos, o que pode indicar que as doses testadas foram insuficientes para promover
reducdo dos TG.

A concentracdo de HDL-c apresentou-se significativamente maior nos grupos testados
em relacédo ao grupo controle (p<0,05). Os grupos que receberam a 5%, 25% e 50% farinha de
cubiu obtiveram melhores resultados em relacdo as concentracbes de HDL-c, apresentando
aumento de 36,6%, 18,9% e 16,3% respectivamente (Tabela 3). Analisando os resultados é
possivel se afirmar que os tratamentos foram eficazes na reducdo do risco de doencas
cardiovasculares, uma vez que em estudos epidemioldgicos realizados, a alta concentracao de
HDL-c sanguineo é tida como efeito protetor contra as DCV>*.

As concentragfes de LDL-c foram reduzidas significativamente (p<0,05) nos animais
dos grupos que receberam os tratamentos com farinha de cubiu e com pectina e celulose. As

dietas com 25% e 50% de pectina e celulose foram responsaveis pelas maiores reducfes das
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concentracdes de LDL-c, 83,7% e 79,1% respectivamente (Tabela 3). As fibras solGveis sao
capazes de formar um composto altamente viscoso no organismo que pode afetar o
favoravelmente o metabolismo lipidico por meio de varias vias, como pela aumento da
excrecéo de 4cidos biliares e diminuicdo da absorcéo de lipideos®.

Tabela 4: Colesterol fecal e hepatico.

Grupos Colesterol fecal Colesterol hepatico
(mg/dL)* (mg/dL)*
Controle 89,549 240,91 £ 4,2
5% frinha 160,1+3,8 167,28 +17,3
25&‘?;3&3“3 192,1+11,0 163,57 +12,7
50;?;3&1“3 193,8 14,4 164,33 + 14,1
25‘?efj‘gs'2a 1946 + 12,3 193,21 15,1
52‘?;?5‘38'2& 196,9 + 12,6 167,05 + 12,0

* Valores expressos como média + desvio padréo.

Analisando a Tabela 4 é possivel verificar que todos os tratamentos testados
reduziram o colesterol hepatico em relacdo ao grupo controle. Os melhores resultados foram
obtidos com as dietas contendo 25% e 50% de farinha de cubiu, onde a reducédo de colesterol
hepéatico foi de 32,1% e 31,7%. A diminuicdo das concentracfes de colesterol hepatico
observadas devem ser devido a ingestdo das fibras alimentares as quais reduzem a absorcao
de sais biliares pelo figado promovendo deplecdo do colesterol hepéatico, como substrato da
sintese de novos 4cidos biliares que foram perdidos nas fezes™.

Os animais que receberam tratamento com farinha de cubiu e com pectina e celulose
apresentaram excrecdo de colesterol fecal aumentada em relagdo ao grupo controle, sendo o
maior valor encontrado nos animais dos grupos que receberam dieta com 25% e 50% pectina

e celulose.

CONCLUSAO
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A administracdo da farinha de cubiu reduziu as concentracGes de colesterol total,
LDL-c e colesterol hepatico, e aumentou a excrecdo de colesterol pelas fezes e 0 HDL-c, em
ratos hipercolesterolémicos. Os resultados observados confirmam o uso popular do fruto
como hipocolesterolemiante e podem servir como base para futuros estudos visando o

aproveitamento biotecnologico da espécie estudada.
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