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RESUMO

A pitaia vermelha (Hylocereus spp) ou fruta do dragdo é uma fruta tropical bastante
comercializada no mundo, de uma cultura que requer pouco investimento para o seu cultivo,
capaz de tolerar ambientes com escassez de &gua e solos pobres em nutrientes. Apresenta um
alto valor nutricional, encontrando uma variedade de compostos bioativos, incluindo os
polifendis, flavonoides, betacianinas, quercetina, vitamina C e fibras, conhecidos por conferir
beneficios potenciais a salde e atuar na prevencdo de doencas cronicas, como o diabetes
mellitus e as doencas cardiovasculares. A prevaléncia de diabetes mellitus esta aumentando no
Brasil, e a hiperglicemia é um fator que gera uma série de consequéncias para a satde dos
individuos, entre elas: pé diabético, lesGes oculares, mau funcionamento de varios 6rgaos e a
mortalidade. Diante disso, este estudo teve por objetivo realizar a caracterizagdo fisico-
quimica, centesimal do extrato concentrado da pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus
(Weber) Britton & Rose bem como investigar in vivo 0 modelo de diabetes induzido em
zebrafish e o seu potencial terapéutico. O experimento foi conduzido na Embrapa
Agroindustria Tropical e na Universidade Estadual do Ceara, campus Itaperi, Fortaleza — CE.
Foi avaliada a composicéo centesimal e fisico-quimica do extrato concentrado de pitaia que
apresentou baixa umidade, baixo contetdo de proteina, lipidios e cinzas. Os resultados dos
testes in vivo indicaram que O extrato concentrado de pitaia, em todas as concentragdoes
testadas, ndo foi capaz de causar mortalidade de 50% dos zebrafish, sugerindo ser um produto
atoxico. As analises mostram que o valor de glicemia foi significativamente (p < 0,05) menor
nos grupos tratados com o concentrado de pitaia em comparagao ao grupo-controle. Portanto,
este estudo serve como base promissora para novas pesquisas e testes com outras

concentracdes deste produto.

Palavras-chave: Cactaceae; Pitaia; diabetes mellitus; zebrafish.



ABSTRACT

The red pitaya (Hylocereus spp) or dragon fruit is a tropical fruit widely traded in the world,
from a culture that requires little investment for its cultivation, capable of tolerating
environments with scarcity of water and soils poor in nutrients. It has a high nutritional value,
finding a variety of bioactive compounds including polyphenols, flavonoids, betacyanins,
quercetin, vitamin C and fibers, known to confer potential health benefits and act in the
prevention of chronic diseases such as diabetes mellitus and cardiovascular diseases. The
prevalence of diabetes mellitus is increasing in Brazil and hyperglycemia is a factor that
generates a series of consequences for the health of individuals, including diabetic foot, eye
injuries, malfunction of various organs and mortality. Therefore, this study aimed to carry out
the physicochemical, proximate characterization of the concentrated extract of the red pitaya
Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton & Rose and to investigate in vivo the model of
diabetes induced in zebrafish and its therapeutic potential. The experiment was carried out at
Embrapa Agroindustria Tropical and at the State University of Ceard, Itaperi campus,
Fortaleza — CE. The proximate and physicochemical composition of the concentrated pitaya
extract, which showed low moisture, low protein, lipid and ash content, was evaluated. The
results of in vivo tests indicated that the concentrated dragon fruit extract at all concentrations
tested was not able to cause 50% mortality of zebrafish, suggesting that it is a non-toxic
product. The analyzes show that the blood glucose value was significantly (p < 0.05) lower in
the groups treated with pitaya concentrate compared to the control group. Therefore, this
study serves as a promising basis for further research and testing with other concentrations of
this product.

Keywords: Cactaceae; pitaya; diabetes mellitus; zebrafish.
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1. INTRODUCAO

As frutas desempenham um papel fundamental na alimentacdo humana, pois
proporcionam grandes beneficios a salde e atuam na prevencdo de doencas, isto porque sdo
excelentes fontes de nutrientes como vitaminas, minerais, fibras e compostos com
propriedades antioxidantes (VERRUCK et al., 2018).

De acordo com a Confederagdo da Agricultura e Pecuéria, o Brasil ocupa o terceiro
lugar na producdo mundial de frutas, ficando atras da China e india. No Brasil a producdo de
frutas corresponde a cerca de 2,4 milhdes de hectares, totalizando uma producdo de 41,5
milhdes de toneladas de frutas, e essa grande escala de producdo é resultante das boas
condicBes de clima, solo, infraestrutura e inovacdo tecnoldgica. Além disso, as diferentes
condicdes climaticas permitem que o pais produza uma grande variedade de espécies. No
entanto, o pais tem desperdicio de cerca de 30% da sua producdo e apenas 24,1% dos
brasileiros ingerem 400 g diarios de frutas e hortalicas, quantidade minima recomendada pela
Organizagdo Mundial da Satde (OMS) (SEBRAE, 2018).

Ainda, o baixo consumo regular de frutas, legumes e verduras é persistente em varios
paises, e alguns fatores que influenciam no consumo inadequado sdo: o perfil
sociodemogréafico, a maior faixa etaria, a menor escolaridade e renda, além do tabagismo e do
consumo de &lcool estarem associados a uma alimentagcdo menos saudavel (SOUZA et al.,
2019).

Nesse sentido, a fruticultura € um segmento de extrema importancia para geracdo de
emprego e renda, além de impulsionar o desenvolvimento rural em locais com estrutura
deficiente e poucas oportunidades, sendo assim é um setor que se destaca na agricultura
brasileira, possuindo um papel importante no fortalecimento do agronegdcio nacional
(FACHINELLO, 2011).

Desse modo, o setor de frutas, no Brasil, é considerado um dos mais diversificados do
mundo em funcdo da ampla extensdo territorial e sua variabilidade de clima e solo. Além
disso, as projecOes de demanda de frutas nos mercados interno e externo para 0Ss proximos
anos indicam que ocorrera um potencial crescimento em ambos 0s mercados, ou seja, a
fruticultura é uma atividade comercial em constante expansao (GERUM et al., 2019).

As principais frutiferas cultivadas no Brasil sdo as tradicionais: laranja, banana,
abacaxi, melancia, coco, limdo, manga, maca e mamao (ANDRADE, 2017). No entanto, o
cultivo e a comercializagdo de frutas exoticas vém ganhando importancia nos ultimos anos,
atraindo cada vez mais o interesse de consumidores e produtores de todo mundo (LESSA,
2019).
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A pitaia, que ¢ popularizada mundialmente como “fruta do dragdo”, pode ser
classificada em trés variedades de pitaia vermelha, a qual compreende as seguintes espécies:
Hylocereus costaricensis (Web.) Britton & Rose; Hylocereus purpusii (Weing.) Britton &
Rose; Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton & Rose; Hylocereus triangularis (L.) Britton &
Rose, etc.); pitaia de casca vermelha e polpa branca Hylocereus undatus (Haw.) Britton e
Rose; e a de casca amarela e polpa branca Selenicereus megalanthus (Schum.) Britt & Rose.
As diferentes espécies de Hylocereus sdo separadas com base em sua forma, tamanho e cor da
casca bem como da polpa (SONG et al., 2016; CHOO et al., 2016).

No Ceard, especificamente na Chapada do Apodi, nos municipios de Limoeiro do
Norte e Quixeré, ocorre producdo de pitaia 0 ano inteiro. No ano de 2018, os cultivos
somaram cerca de 40 hectares, e 0s produtores locais buscam cada vez mais a aprimora¢édo do
manejo e a exploracdo comercial do fruto (OLIVEIRA, 2019).

Desse modo, 0 crescente interesse por esse fruto vem aumentando, e pesquisas
afirmam que o seu consumo pode reduzir a ocorréncia de doencas cardiovasculares, diabetes
mellitus, hipertensdo arterial, doencas neurodegenerativas, anemia e cancer. A pitaia esta
associada a melhora de diversas condi¢cdes clinicas, e isso estd relacionado ao contetdo
disponivel de nutrientes, minerais e compostos bioativos, dentre eles, os polifendis, vitamina
B1, vitamina B2, vitamina B3, vitamina C, oligossacarideos e pigmentos, como betacianinas e
betaxantinas (CHOO et al., 2016).

Entre os problemas de salde que afetam os brasileiros, o diabetes mellitus (DM)
apresenta alta prevaléncia e elevada taxa de morbidade e mortalidade, que vem tornando-se
um grave problema de satde publica. O DM é uma doenca crénica, que se caracteriza por
niveis elevados de glicose no sangue, devido a alterages ou a auséncia da secrecdo ou da
acao da insulina. Estima-se que, mundialmente, cerca de 90% dos casos de DM sejam do tipo
2, uma doenca pouco sintomatica, o que dificulta o seu diagnostico no estégio inicial, levando
a multiplas complicacdes quando o tratamento ndo é iniciado precocemente (LEITE et al.,
2019).

A Federacdo Internacional de Diabetes (IDF) (2021) estima que cerca de 537 milhdes
de pessoas apresentam o diagndstico de diabetes, e esse nimero esta projetado para chegar a
643 milhdes em 2030 e 783 milhdes até 2045. Os resultados da 10? edi¢do do IDF confirmam
que o DM esté entre as principais causas de morte no mundo e é considerado uma das maiores
emergéncias de salde a nivel global do século 21, juntamente com outras trés Doencas
Cronicas ndo Transmissiveis (DCNT), citando, as doencas cardiovasculares, cancer e doencas

respiratorias, que representam mais de 80% de todas as mortes prematuras.
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O modelo experimental com zebrafish é bastante popular para o estudo de doengas
metabdlicas, dentre elas o diabetes. Algumas similaridades com 6rgdos como 0 pancreas
exocrino e enddcrino, proteinas que controlam o metabolismo da glicose entre o peixe-zebra e
mamiferos, fazem dele um modelo experimental promissor para estudar compostos que
alteram ou regulam os niveis de glicose (KAKOURI et al., 2020).

Diante do exposto, 0 presente estudo visa caracterizar o concentrado natural feito a
partir de pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton & Rose e testar sua atividade

hipoglicemiante in vivo, utilizando como modelo o zebrafish.

Justificativa

O diabetes mellitus (DM) é um grave problema de salde publica, que afeta pessoas de
todas as idades, em todo o mundo, com elevada prevaléncia global, e estd aumentando cada
vez mais, decorrente de fatores, como envelhecimento, crescimento populacional, urbanizagéo
além do elevado percentual de obesidade e sedentarismo. O controle glicémico inadequado
aumenta o uso de recursos da salde, os custos médicos e interfere diretamente na qualidade
de vida, intensificando o aumento das taxas de mortalidade e morbidade, principalmente em
paises industrializados, onde os fatores de risco, como habitos alimentares pouco saudaveis e
a obesidade s&o mais comuns (LAMBRINOU et al., 2019).

A prevaléncia de diabetes mellitus no Brasil acomete um grande nimero de pessoas, e
a progressao da doenca estd associada a uma serie de consequéncias para a salde delas, como
o desenvolvimento de doencas cardiovasculares, amputacdo, lesdes oculares, neuropatia,
doenca renal, comprometimento cognitivo, além disso implica no mau funcionamento de
varios Orgdos, desse modo vé-se a importancia de estudar e aplicar métodos naturais que
auxiliem, de forma combinada com outros tratamentos, na reducéo e no controle do quadro de
hiperglicemia desses individuos.

Portanto, a prevencdo do diabetes mellitus requer uma abordagem integral, e as
modificagdes no estilo de vida tém um papel fundamental na prevencdo e redugdo da
progressdo da doenca. Por se tratar de uma patologia com alta prevaléncia associada a
complicagdes, é de suma importancia a busca por tratamentos alternativos para o DM, que

tragam qualidade de vida para os individuos acometidos (MEDEIRQOS et al., 2019).
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Avaliar o efeito hipoglicemiante do extrato concentrado de pitaia vermelha Hylocereus

polyrhizus (Weber) Britton & Rose por meio de ensaios fisico-quimicos e biologicos.

2.2 Objetivos especificos

e Caracterizar os subprodutos provenientes das etapas de processamento do extrato
concentrado feito a partir de pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton &
Rose através de analises centesimal e fisico-quimicas;

e Determinar as caracteristicas fisico-quimicas e centesimal do extrato concentrado
natural de pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton & Rose;

e Realizar teste de toxicidade in vivo utilizando o modelo zebrafish;

e Realizar testes de hiperglicemia aguda e crénica in vivo, usando o modelo zebrafish.
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3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Origem e regibes produtoras de pitaia

As espécies da familia Cactaceae, possivelmente, foram originadas na América do
Norte, Central e do Sul, sendo largamente distribuidas desde as zonas costeiras, percorrendo
as montanhas e florestas tropicais. S&o plantas que se adaptam facilmente a novos ambientes,
capazes de tolerar frio e calor extremos, periodos de seca e solos pobres em nutrientes
(NUNES et al., 2014).

As cactéceas sdo plantas que possuem 120 géneros e cerca de 1600 espécies, das quais
mais de 70% encontram-se em regifes aridas e semiéridas do México, Peru, Argentina e
Chile. No Brasil podem ser encontrados cerca de 39 géneros em regides, como o Cerrado, a
Caatinga e a Mata Atlantica, sendo os dois ultimos biomas o terceiro maior centro de
diversidade desta familia (DIOGENES, 2017).

As cactaceas sdo subdivididas em quatro subfamilias: Opuntioideae, Cactoideae,
Pereskioideae e Maihuenioideae e, de acordo com a Working list of all Plants Species, foram
identificados cerca de 176 géneros e 2.233 aceitas. Conforme Nunes et al. (2014), a familia
Cactaceae apresenta em torno de 35 espécies, que se mostram promissoras para serem
cultivadas com a finalidade de producdo de alimentos para humanos e ragdo animal,
destacando-se, principalmente, as pertencentes aos géneros Hylocereus, Selenicereus, Cereus,
Leptocereus, Escontria, Myrtilloactos, Stenocereus e Opuntia.

O género Hylocereus compreende 14 espécies, as quais dispdem de caules e frutos em
formato triangulares com escalas amplas. Das espécies de Hylocereus cultivadas
mundialmente, destacam-se: H. undatus, H. monacanthus e H. megalanthus (HUA et al.,
2018). Essa variedade de espécies de Hylocereus diferem de acordo com a forma, tamanho e
cores da casca e polpa (CHOO et al., 2016), e seus frutos sdo bastante apreciados por dispor
de uma aparéncia exdtica e cores marcantes, sabor suave assim como conter nutrientes e
compostos que contribuem para manutencgéo da saude (HUA et al., 2018).

Outra espécie bastante apreciada € a H. setaceus, nativa do Cerrado brasileiro, também
conhecida como pitaia-do-cerrado ou saborosa. Ha relatos do seu plantio em areas, como
Bahia, Rio de Janeiro, Paraguai e Argentina. Seu fruto é de casca avermelhada ao roxo,
possuindo espinhos, polpa branca e flores ornamentais com coloracdo branca e em tons
amarelos (JUNQUEIRA et al., 2002).

A palavra pitaia tem sua origem indigena, significando fruto com escamas, e algumas

das suas especies possuem propriedades medicinais. Por meio de estudos etnobotanicos, sabe-
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se que as espécies de Hylocereus foram cultivadas por culturas pré-colombianas como fonte
de alimento e, atualmente, estdo distribuidas em todo mundo, principalmente em regibes
tropicais e subtropicais das Américas. Além disso, a pitaia € mencionada em documentos
historicos, tratando-se de uma fruta popular entre os astecas e nativa do México, Ameérica
Central e do Sul (JUNQUEIRA et al., 2002; LE BELLEC; VAILLANT 2011; KIM et al.,
2011).

Conforme a espeécie (Figura 1), seus frutos podem dispor de caracteristicas fisicas e
quimicas diversificadas quanto ao formato, cor da casca e da polpa, presenca ou auséncia de
espinhos, teor de sélidos sollveis e pH na polpa, em consequéncia da alta diversidade
genética desta frutifera (LIMA et al., 2013).

Figura 1 — Variedades da pitaia

Hylocereus undatus Hylocereus polyrhizus Selenicereus megalanthus

Fonte adaptada: https://www.shutterstock.com/pt/image-photo/yellow-pitahaya-hylocereus-megalanthus-on-
white-1280285125 (2021).

A pitaia, ha algumas décadas, era desconhecida no mercado mundial, no entanto vem
ocupando um crescente espaco no comércio de frutos exéticos na Europa e nos Estados
Unidos, passando a ser cultivada em diversas partes do mundo (NUNES et al., 2014). A sua
producdo, com finalidade comercial, a principio, iniciou no Vietnd, sendo o primeiro pais a
exportar a fruta para outras regides do mundo na década de 90. Atualmente, mais de 20 paises
cultivam e vendem a fruta. A maior parte dos clones existentes hoje tem sua origem dos
clones do Vietna, contudo melhorados para o alcance de maior produgédo e frutos saborosos
(DE PAULA QUEIROGA, 2021).

Alguns paises, como Col6mbia, Mexico, Nicaragua e Vietnd, consomem
tradicionalmente a pitaia, porém foi somente nos uGltimos anos que sua comercializacdo
comegou a ganhar destaque no mercado de frutas exoticas (ORTIZ; TAKAHASHI, 2015).
Ainda, a espécie Hylocereus spp, pertencente a familia Cactaceae, estd amplamente

distribuida em paises, como Costa Rica, Venezuela, Uruguai, Panama, Colémbia, Brasil e
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México. Seus frutos tém aspecto globosos ou subglobosos, cobertos por bréacteas, que medem
de 10 a 20 cm de didmetro, e sua coloragéo pode variar de amarela a vermelha (SANTOS et
al., 2018).

A Coldmbia e o México sdo os maiores produtores mundiais de pitaia. No Brasil, a
demanda do consumidor pela fruta aumentou devido as suas caracteristicas organolépticas e
suas propriedades nutracéuticas. Em consequéncia, os produtores de frutas estdo cada vez
mais interessados em cultiva-la, tendo em vista 0 aumento da demanda e o valor agregado a
essa espécie (SANTOS et al., 2018).

A partir de dados PROHORT, em 2018, a comercializagdo da pitaia para as CEASAS
(centrais de abastecimento) do Brasil ocorreu, principalmente, nos seguintes estados: Sao
Paulo (658.750 kg), Rio Grande do Sul (101.246 kg), Minas Gerais (70.093 kg), Parana
(55.446 kg), Santa Catarina (29.718), Espirito Santo (14.306 kg), Pard (10.902 kg), Goias
(10.761 kg), Ceard (1.512 kg), Distrito Federal (218 kg) e Bahia (141 kg) (NEPOMOCENO
etal., 2019).

O cultivo da pitaia esta em fase de expansdo no Brasil, e sua maior area produtora esta
localizada no estado de S&o Paulo, principalmente na regido de Catanduva (FERNANDES et
al., 2018). No Brasil encontram-se alguns plantios, como o da regido da Chapada do Apodi,
situada nos municipios de Quixeré e Limoeiro do Norte, no estado do Ceara. Conforme Nunes
et al. (2014), a producdo, no ano 2014, teve um total aproximado de 15 hectares da cultura. O
cultivo da pitaia teve expansdo no ano de 2018, somando-se cerca de 40 hectares, um aumento
de 166% na area produtiva. Sua producdo ocorre durante o ano inteiro, decrescendo um pouco
nos meses mais chuvosos, entre os meses de janeiro a abril. A fruta é comercializada
principalmente em Fortaleza, na capital do estado (OLIVEIRA, 2019).

No estado do Ceard, a fruta é comercializada conforme a sua classificacdo: classe I,
acima de 250 g, vendida em mercados mais criteriosos quanto ao tamanho e a massa do fruto;
classe I, entre 100 e 250 g, comercializada em mercados menos exigentes; e classe 11, abaixo
de 100 g, utilizada, principalmente, para a fabricacdo de polpa de fruta congelada
(SANTANA, 2019).

3.2 Caracteristicas gerais da pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton &
Rose
Nos Ultimos anos, varias espécies de cactos vém se destacando quanto ao seu potencial
como fonte de alimento, dentre elas, a pitaia, que € considerada um “superalimento” e a
cactacea frutifera mais cultivada do mundo (CAVALCANTE, 2008).
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Os cactos de videira sdo nativos das regides tropicais, nomeadas em latim como
pitaiaid ou pitaia. Nomeia-se, ainda, como fruta-do-dragdo em raz&o do aspecto externo da
sua casca, que se assemelha a escamas de dragdo. E uma planta perene, cresce comumente
sob arvores ou rochas, fixando-se por meio de raizes adventicias e fibrosas. Tem o seu
florescimento no periodo noturno, em razdo disso deu origem & nomenclatura popular de
dama da noite. A fruta é de tamanho médio a grande, apresentando grandes escamas foliares
(ESQUIVEL; STINTZING; CARLE, 2007; SANTOS et al., 2018) (Figura 2).

Figura 2 - Planta de Hylocereus spp.
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Fonte adaptada: https://www.shutterstock.com/pt/image-photo/ripe-pitahaya-fruit-growing-on-tree-2016309329
(2021).

O caule dessa cultura é classificado como do tipo cladodio, com formato triangular e
coloragcdo verde, com 20 cm de comprimento e 5 a 7 cm no segmento transversal. Os
cladddios sdo estruturas suculentas com capacidade de realizar fotossintese, a partir deles sdo
desenvolvidas raizes que auxiliam na fixacdo da planta e na obtencdo de nutrientes. Portanto,
o sistema radicular superficial, fasciculado da planta, tem alta capacidade de extracdo de
nutrientes mesmo estando em baixas concentragdes no solo (MARTINS et al., 2011).

A flor da pitaia é hermafrodita e ha a possibilidade de ser Gnica no ramo ou em cacho,
de cor branca, aromaética e tamanho grande em média 25 a 30 cm de comprimento. Sua
abertura noturna ocorre apenas uma Unica vez, com duracdo de, aproximadamente, 15 horas, e
0 inicio do fechamento acontece nas primeiras horas da manha. Posteriormente a polinizagéo,
inicia-se o desenvolvimento do fruto marcado pela dessecacéo dos restos florais (LIM, 2012;
DE PAULA QUEIROGA 2021) (Figura 3).

Sugere-se que a H. polyrhizus parece ter pouca capacidade de autopolinizagéo,
precisando do auxilio da polinizagdo manual para aumentar sua produtividade comercial, no
entanto a polinizacéo bidtica, realizada principalmente por morcegos e mariposas, € capaz de

produzir resultados satisfatérios no desenvolvimento desses frutos. Ja as abelhas (Apis
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mellifera scutellata Lepeletier) ndo conseguem realizar a polinizagdo de forma eficiente
(MUNIZ et al., 2019; DE PAULA QUEIROGA 2021).

Figura 3 - Flores das espécies de pitaia Hylocereus spp.

\
datus.html (2020).

Em relacdo a sua propagacédo, esta pode ser realizada a partir das sementes ou do
enraizamento dos cladodios, sendo, frequentemente, feita através da estaquia. O método
sexual € mais utilizado em programas de melhoramento genético que buscam aumentar a
produtividade e obter frutos com melhores caracteristicas agrondémicas, como cor da polpa e
casca, aparéncia externa desejaveis, além de plantas adaptaveis as mais diversas condicdes.
Dentre as vantagens da propagacdo de plantas oriundas da estaquia, estd o seu rapido
florescimento e producéo precoce, além de ser uma forma rapida e préatica de obter plantagdes
uniformes importante para o cultivo comercial (MARTINS, 2011).

Planta rustica, faz parte da ordem Caryophyllales, familia Cactaceae, do género
Hylocereus, sendo capaz de tolerar ambientes com estresse hidrico, além disso apresenta alto
valor nutricional. Dois tipos de pitaias sdo produzidas comercialmente em larga escala: a
Hylocereus undatus Haw. Britton e Rose, que possui casca vermelha e polpa branca; e
Hylocereus polyrhizus Webb. Britton e Rose, que dispde de casca e polpa vermelha. Essas séo
as espécies mais cultivadas e de interesse comercial, seus frutos apresentam alto potencial
para serem usados em ornamentaces, consumidos in natura ou utilizados como matéria-
prima na industria de alimentos (CHENG et al., 2017).

Desse modo, a fruta do dragdo vermelho ou pitaia Hylocereus polyrhizus Webb.
Britton & Rose é uma fruta tropical com alta demanda no mercado internacional (SANTOS,
2018). Os atributos fisicos e fisico-quimicos dos frutos sdo caracteristicas importantes para o
seu manuseio e comercializagdo. O aspecto externo dos frutos, tais como cor da casca,

tamanho do fruto, sua forma, consisténcia e espessura sao fatores imprescindiveis para a
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aceitacdo dos consumidores (COSTA et al., 2015). A Figura 4 apresenta os estadios de
desenvolvimento do fruto (NUNES et al., 2014).

Os frutos sdo epigenos, com baga de aparéncia globosa ou subglobosa, cobertos por
bracteas, medindo em torno de 10 a 20 cm de diametro, com desenvolvimento em um periodo
relativamente curto, de 34 a 42 dias ap0s a antese. Pode ocorrer antecipacdo da sua maturacéo
em ambientes com temperaturas elevadas. A colheita dos frutos é feita quando estes adquirem
uma coloracéo rosada na casca, indicando que atingiram a maturidade fisioldgica (ALMEIDA
et al., 2016).

Figura 4 - Estadios de desenvolvimento do fruto de pitaia
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Fonte: WU et al. (2019).

Segundo Wong; Siow (2015), essa fruta exibe um formato redondo ou oval, com uma
casca de coloracdo vermelha. Sua polpa, suculenta, apresentando um sabor ligeiramente doce
(Figura 4), dispe de tonalidade entre rosa e vermelho, além disso, no seu interior intercalado,
existem pequenas sementes pretas. A cor roxa da polpa e vermelha da fruta é atribuida,
principalmente, & presenca do pigmento betalaina (RAMLI; ISMAIL; RAHMAT, 2014).

A polpa (mesocarpo) corresponde a 60 a 80% da massa dos frutos maduros, sendo
constituida por uma massa de textura mucilaginosa, com sementes pequenas € macias,
distribuidas de forma homogénea. Sua polpa sem as sementes tem um rendimento
equivalente a 55% do fruto, embora maiores variagfes possam ser achadas entre as diferentes
especies. Dentre os acgucares presentes na polpa, ¢ dado destaque a presenca de glicose e
frutose (LIMA et al., 2013).

Quanto a casca do fruto, é a porgdo que representa, aproximadamente, 18 a 24% da
sua massa total, e pode conter até 150 mg de betacianina por 100 g de amostra fresca (CHEW
etal., 2019).

De acordo com Choo et al. (2016), as sementes medem, aproximadamente, 3 mm de

didmetro, possuem cor escura, com distribuicdo por toda a polpa. Além disso, o 6leo das
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sementes de Hylocereus polyrhizus Webb. Britton & Rose contém &cidos graxos, como o
acido linoleico, que desempenha papel importante na satde, prevenindo o desenvolvimento de
doencas cardiovasculares, diabetes mellitus e alguns tipos de cancer, uma vez que o tipo de
gordura que compde a alimentacdo esta envolvido em diversas fungdes metabolicas no
organismo humano e animal, como formacgdo de compostos reguladores, as prostaglandinas,
prostaciclinas e tromboxanas além de modificacdo na composicao e atividade bioquimica das
membranas celulares (MOREIRA et al., 2002).

Dentre as variaveis fisicas observadas nas variedades de pitaia, destacam-se a presenca
de aréolas espinhosas, sementes pequenas e comestiveis bem como polpa de cores
diversificadas (Figura 5), variando do branco, amarelo, rosa, laranja, vermelho ou roxo
(GARCIA-CRUZ et al., 2017).

Figura 5 - Fruto de Hylocereus spp.

Fonte: Elaborado pela autora

A pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus Webb. Britton & Rose tem um
desenvolvimento satisfatorio em regides quentes e em areas semideserticas (ORTIZ;
TAKAHASHI, 2015). Essa planta vem atraindo o interesse da fruticultura por razdes, como a
facilidade e baixo custo para o seu cultivo por ser uma espécie que tolera bem ambientes
guentes e secos, possibilitando o seu plantio em areas atingidas pela escassez de agua (ZHOU
et al., 2020). Este fruto tem, em sua estrutura, algumas modificacdes que colaboram para a
sua tolerancia a diferentes condi¢fes climaticas. No seu caule, existem modificacdes que
possibilitam o armazenamento de agua, dispdem de pouca ou auséncia de folhas, superficies
recobertas com ceras naturais, e seus estbmatos fazem abertura no periodo noturno para a
absorcdo de diéxido de carbono, chamado de metabolismo &cido das crassulaceas (CAM)
(NUNES et al., 2014).
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A principal vantagem do cultivo de pitaia é a potencialidade para contribuir com o
desenvolvimento agricola nas regies secas, tendo em vista a sua grande tolerancia a solos
pobres em nutrientes e ao estresse hidrico a longo prazo (HUA et al., 2018).

Em relacdo a pos-colheita, esse fruto se deteriora facilmente em condicbes de
temperatura ambiente, possuindo uma vida Gtil pos-colheita relativamente curta, em torno de
6 a 8 dias sob condigdes naturais (CAVALCANTE, 2008). No estudo de Choo et al. (2018),
foi citado que a sua vida-Util tem um curto periodo de tempo comparado a outras frutas,
podendo ficar fresca por, no maximo, 14 dias a 10 °C e 5 dias em temperatura ambiente.

O estaddio adequado de maturidade, isto é, o ponto ideal da colheita e seu
armazenamento séo fatores fundamentais para a qualidade final dos frutos de pitaia. Por ser
um fruto ndo climatério, ou seja, ndo amadurece depois de colhido, a pitaia precisa ser colhida
no estadio de maturacdo ideal, para preservar caracteristicas sensoriais, nutritivas e manter um
6timo sabor pés-colheita (CHITARRA; CHITARRA, 2005).

Quanto a aplicacdo, as folhas e flores da pitaia ja eram tradicionalmente utilizadas
pelos Maias na América Latina para fins medicinais, como efeito hipoglicémico, diurético e
cicatrizante. Seu uso medicinal estd cada vez mais acentuado conforme descrito em estudos,
pela sua capacidade de exercer atividade protetora a danos microvascular e propriedade
cicatrizante em pessoas diabéticas (LE BELLEC; VAILLANT, 2011).

3.3 Composicao quimica da pitaia vermelha

A pitaia é considerada um alimento funcional, pois além de nutrir promove beneficios
adicionais a saude dos consumidores, sendo uma fruta com excelentes propriedades
nutricionais. Em sua composicdo, € encontrada uma variedade de compostos bioativos
conhecidos por atribuir beneficios a saude, como os polifendis, incluindo flavonoides,
betacianinas, quercetina, vitamina C e fibras (RAMLI et al., 2014).

A fruta possui um alto contetdo de umidade, poucos lipideos, podendo, com outros
alimentos, contribuir para uma alimentacdo nutricionalmente equilibrada, porém o que atrai
bastante a atencdo de pesquisadores e produtores € a sua capacidade antioxidante, quantidade
de compostos bioativos, em especial 0s pigmentos e compostos fendlicos, geralmente
associados a defesa do vegetal (NUNES et al., 2014).

No estudo de Montoya-Arroyo et al. (2014), eles citam que os principais agucares
presentes na casca (pericarpo) sao glicose, galactose e arabinose, seguidas de fucose e ribose

em menores quantidades.
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Outros agucares presentes nessa fruta, e com grande destaque, sdo os oligossacarideos,
que melhoram a salde intestinal ao estimular alteracbes na composic¢éo da microbiota, reduzir
populacdes de bactérias indesejaveis e afetar, de forma positiva, a motilidade intestinal. A
fermentacdo no intestino grosso resulta em produtos, como acidos graxos de cadeia curta,
incluindo o acetato, propionato e butirato. Esses compostos sao fonte de energia para células
epiteliais do intestino, desempenham funcdo de transporte de eletrdlitos, diferenciagdo,
crescimento celular e motilidade coldnica (KHUITUAN et al., 2019).

Portanto, os oligossacarideos da polpa de pitaia sdo resistentes as condi¢Ges acidas do
estbmago humano e a hidrdlise parcial da amilase salivar humana. Esses aglcares exercem
funcdes prebidticas por estimular o crescimento de lactobacilos e bifidobactérias (HOR et al.,
2012). Essa fruta também é fonte de betaninas, filocactinas, hilocereninas, betacianinas com
5-O-glicosideos e 6-O-glicosideos (JERONIMO et al., 2017).

Na polpa séo encontrados fitoquimicos, como os compostos fendlicos e as betalainas.
Os compostos fendlicos exercem diversas atividades bioldgicas benéficas a salde, como
propriedades antialérgica, antimicrobiana, antioxidante, antitrombdtico e cardioprotetora. A
capacidade antioxidante da pitaia tem sido relacionada, principalmente, as betalainas e aos
compostos fendlicos, tanto presente na polpa como na casca destes frutos (GARCIA-CRUZ et
al., 2017).

As sementes contém altos teores de acidos graxos essenciais, como os &cidos linoleico
e linolénico. Igualmente, o 6leo contido na semente dispde de boa quantidade desses
compostos, cerca de 50% de acidos graxos insaturados, sendo 1,5% de acido linolénico e 48%
de &cido linoleico. O 6leo natural da semente pode ser utilizado na producdo de produtos
terapéuticos e cosméticos para a pele, cabelos e cuidados com as unhas (HUA et al., 2018;
ABREU et al., 2012).

Desse modo, o 6leo da semente tem propriedade laxativa, reduz a concentracdo sérica
de colesterol total e colesterol de baixa densidade (LDL) por dispor de elevada concentragao
de lipideos funcionais, podendo ser usado como uma nova fonte de 6leos essenciais, ja que
seu conteudo supera as quantidades, comparando-se com outros Oleos bastante descritos,
como a linhaga e o 6leo de canola (JERONIMO et al., 2017).

Salienta-se, ainda, que a pitaia contém outros nutrientes: vitaminas do complexo B,
tiamina, riboflavina e niacina; minerais, como potassio e magnésio; compostos antioxidantes,
como betacaroteno, licopeno, acido ascorbico (vitamina C) e vitamina E. O licopeno esta
correlacionado a diminui¢do do risco de desenvolvimento de céncer, doencas cardiacas e
reducdo da presséo arterial (ABREU et al., 2012; HOR et al., 2012).
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3.4 Compostos bioativos de pitaia

Frutas frescas sdo essenciais em uma alimentacdo equilibrada. As evidéncias
cientificas apontam os efeitos nutricionais e terapéuticos da ingestao de frutos exaticos, pois a
maior parte exibe um contetdo rico em fitoquimicos, que podem reduzir, de forma eficiente, a
incidéncia de doengas cronicas e minimizar os danos causados por radicais livres (BHAT;
PALIYATH, 2016).

O organismo humano esta sujeito, frequentemente, ao contato com radicais livres,
produzidos de forma enddgena através de processos bioquimicos ou exdgena por meio do
estilo de vida. As principais espécies reativas de oxigénio (ERO) que podem ser mencionadas
sdo o radical superdxido (O2™), peréxido de hidrogénio, peroxila (ROO") e alcoxila (RO"),
produzidos pelo metabolismo celular. As ERO’s estdo diretamente relacionadas ao
desenvolvimento e a progressdo de varias doencgas, como as doencas crénicas (BAO et al.,
2019).

Os compostos bioativos séo definidos como componentes de alimentos capazes de
regular processos metabolicos em humanos ou animais melhorando sua salde. Suas principais
fontes sdo hortalicas, frutas e grdos integrais. Varios efeitos benéficos de compostos bioativos
foram relatados, incluindo a diminuicdo da inflamacéo, a neutralizagdo de radicais livres e a
regulacdo das vias de sinalizagdo celular. O uso de compostos bioativos foi proposto para
reduzir a incidéncia ou retardar a progressdo de varias doencas. Alguns exemplos de
compostos bioativos compreendem os polifendis, carotenoides, fitoesterois, prebioticos e as
vitaminas (LI et al., 2019).

Desenvolver alimentos que promovam a salde e bem-estar € o objetivo principal das
pesquisas na industria de alimentos, em consequéncia disso tem levado ao aumento da
producdo e consumo de alimentos com ingredientes bioativos benéficos a salde, capazes de
modular funcdes fisioldgicas, superando somente a funcdo de atender as necessidades
nutricionais, sendo estes denominados de alimentos funcionais (CHOO et al., 2018).

Kim et al. (2011) relatam que a pitaia vermelha oferece muitos beneficios a saude,
como protecdo contra cancer, citando que a fruta mostrou citotoxicidade para cancer de boca,
antidiabetes, reducdo do risco de mortalidade por doengas cardiovasculares assim como
propriedades antioxidantes.

Tratando-se do uso e da aplicacdo da pitaia, paises, como Malasia e Indonésia,
comercializam geleias, doces e vinho. Por dispor de um sabor levemente adocicado, esse fruto
tornou-se grande potencial para ser utilizado na culinéria brasileira, podendo ser aplicado em

sucos, sorvetes, doces em compotas e apreciado in natura, além de matéria-prima para
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bebidas fermentadas ou produzidas com enzimas (KHAN; GIRIDHAR 2015; JERONIMO et
al., 2017).

Os compostos bioativos sdo, em grande parte, metabdlitos secundarios, produzidos
pelas plantas para sua defesa contra a radiacdo ultravioleta ou agressdes de insetos e
patdgenos, no entanto, nos seres humanos, em baixas concentragdes, podem funcionar como
6timos agentes antioxidantes, retardando ou inibindo a oxidacdo de diversos componentes
(LIRA et al., 2019).

3.4.1 Betalainas

Betalainas sdo compostos nitrogenados, hidrossollveis, que compdem uma das
principais classes de pigmentos, fornecendo cores marcantes a uma ampla variedade de
tecidos vegetais, incluindo folhas, caule, flores, frutos, raizes e sementes. Ocorre de forma
natural e sdo descritos mais de 50 tipos desse pigmento somente em espécies da ordem
Caryophyllales, como a beterraba, amaranto, cacto de pera espinhosa e a pitaia. Possivelmente
desempenha uma funcdo importante de atrair os polinizadores e participar da defesa da planta
contra o estresse biotico e abidtico (CHENG et al., 2017; POLTURAK; AHARONI, 2018).

Ainda sobre as betalainas, esses pigmentos sdo derivados de aminoéacidos aromaticos
(L-fenilalanina e a L-tirosina) e sintetizados a partir do acido betalamico, subdividida em duas
classes, as betaxantinas e betacianinas. A betaxantina é formada pela juncdo entre o acido
betalamico e aminoacidos, resultando em coloracdo amarelo-alaranjada. Por outro lado, as
betacianinas sdo produtos da condensacdo entre 0 mesmo &cido e derivados glicosilados do
ciclo-DOPA, dando origem a pigmentos de coloragdo violeta intensa. A capacidade
antioxidante da pitaia é atribuida, principalmente, a presenca das betalainas, que sdo bons
doadores de elétrons e podem atuar como antioxidantes por meio das suas atividades
bioldgicas, promovendo bem-estar e satde aos consumidores (WU et al., 2019).

Trabalhos sobre a estrutura de pigmentos de H. polyrhizus demonstram a presenca de
varios tipos de betalainas, mas dando destaque para trés betacianinas: betanina, filocactina e
hilocerenina (LE BELLEC; VAILLANT, 2011). A Figura 6 representa a formula geral das

betalainas.
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Figura 6 - Formula geral das betalainas. Por¢do do acido betalamico presente em todas as
betalainas (A); Estrutura variavel representa a betaxantina ou betacianina, dependendo dos
residuos R1 e R2 (B).
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H

Fonte: GONCALVES (2018).

As etapas da biossintese das betalainas envolvem a presenca do aminoacido aromatico
tirosina, que € hidroxilado, dando origem ao composto 3,4-dihidroxi-L-fenilalanina (L-
DOPA), posteriormente esse composto é convertido em acido betaldamico por reacdo iniciada
pela enzima dopa-4,5-dioxigenase. Paralelamente, a L-DOPA pode, também, ser oxidada e
clivada para o ciclo-dopa e, de forma espontanea, condensar-se com o &cido betalamico,
formando a betanidina, que, depois, € glicosilada, dando origem a betanina, a qual, da mesma
forma, pode passar por reaces de glicosilacdo e acilagdo, culminando na sintese de uma
ampla variedade de compostos de betacianina. Desse modo, o acido betalamico pode se
condensar com aminoacidos, aminas ou com derivados do ciclo-dopa, originando precursores
dos pigmentos de cor amarela/alaranjada ou vermelha/violeta, respectivamente. A Figura 7
apresenta o ciclo de sintese das betalainas (POLTURAK; AHARONI, 2018).

Acrescentando-se que as betacianinas estdo presentes em grande quantidade na pitaia
vermelha, como o principal componente do pigmento responsavel por atribuir sua cor e
também suas atividades bioldgicas, esse composto é sensivel a temperatura, umidade, luz,
acidez, oxigénio e algumas enzimas que podem facilmente altera-lo, no entanto os autores Le
Bellec, Vaillant (2011) citam que as betacianinas de Hylocereus polyrhizus Webb. Britton &
Rose apresentam maior estabilidade ao tratamento de calor comparado as provenientes da
beterraba (LIAO et al., 2020).
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Figura 7 — Sintese das betalainas
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Setas de cor preta indicam reagfes enzimaticas e setas pontilhadas indicam reacdes espontaneas, TR — tirosinase,
DOD - dopa-4,5-dioxigenase, GT — glicosiltransferase, AT — aciltransferase. Fonte adaptada: WU et al. 2019.

A betacianina dispde de alguns beneficios para a saude, destacando-se sua atividade
antioxidante capaz de eliminar radicais livres e espécies reativas de oxigénio, evitar a
oxidacdo da lipoproteina de baixa densidade (LDL), proteger o DNA de danos, mecanismos

reguladores de genes e atividade anti-inflamatéria (CHOO et al., 2018).

3.4.2 Polifendis

Os compostos fendlicos sdo formados por uma estrutura de anel aromatico ligada a um
ou mais substituintes hidroxilicos, incluindo seus grupos funcionais. A maioria apresenta-se
na forma de glicosideos ou ésteres, desempenhando vérias fun¢bes em virtude da sua grande
variabilidade estrutural. De acordo com sua estrutura quimica podem ser classificados em dois
grupos: flavonoides subdivididos em flavanodis, flavanonas, flavonas, flavonadis,
isoflavonoides e antocianinas) e ndo-flavonoides compreendendo os fenois simples, acidos
fenolicos (anéis simples), lignanas (varios anéis), estilbenos e taninos (ANGELO; JORGE,
2007; DE MORAES et al., 2019).

De certo, os flavonoides tém ampla distribuicdo nos tecidos vegetais e sdo 0s
principais compostos fenolicos. O esqueleto estrutural dos flavonoides é formado por dois
anéis aromaticos (A) e (B) ligados por uma cadeia de trés carbonos, formando um anel

heterociclico (C) com a presenca do oxigénio, denominado de heterodtomo (Figura 8). Em
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relacdo a biossintese, o anel aromético (A) é proveniente do ciclo acetato/malonato, enquanto
o anel (B) € derivado da fenilalanina. Mudancas nos anéis (A) e (B) formam diferentes
compostos flavonoides, as substituicdes pode incluir alquilacdo, oxigenacgdo, glicosilagéo,
sulfatacdo e acilacdo (LORENZO et al., 2019; DOS SANTOS; RODRIGUES 2017,
ANGELO; JORGE 2007).

Figura 8 — Estrutura quimica dos flavonoides.
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Fonte: DOS SANTOS; RODRIGUES (2017)

Os polifendis sdo metabolitos secundarios de uma grande diversidade de plantas,
envolvidos em vérias funcbes fisiologicas, tornando-se imprescindiveis para o0
desenvolvimento e defesa vegetal contra radiacdo (UV), patdgenos e pragas. Estruturalmente
sdo divididos em diversas classes de acordo com o nimero de anéis aromaticos e de hidroxilas
além de ligagdes com outros grupos funcionais. Dessa forma, as diferencas estruturais entre
esses compostos podem afetar suas atividades biolégicas (DAWN; DEEP 2020; NAZZARO
et al., 2020).

Além disso, os compostos fendlicos acumulam-se, algumas vezes, nas plantas em
resposta ao estresse bidtico ou abidtico, exercendo diversas funcdes de protecdo contra 0s
fatores prejudiciais, como o estresse oxidativo, que interfere na conservacdo do vegetal por
meio da sua capacidade de eliminar radicais livres, inibir processos enzimaticos e evitar o
crescimento de fungos (GARCIA-PEREZ et al., 2017).

A estrutura quimica dos polifendis determina sua biodisponibilidade, como o seu grau
de polimerizagdo, ligacdo com agucares aumenta sua solubilidade ou fica na forma livre. As
propriedades bioldgicas dos compostos fendlicos sdo dependentes da sua biodisponibilidade e
a microbiota intestinal desempenha um papel fundamental na biotransformacdo desses
componentes, convertendo-os em metabolitos biodisponiveis (ANNUNZIATA et al., 2020;
CARDONA et al., 2013).
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Recentemente a crescente evidéncia dos inimeros beneficios dos polifendis a saude
tem despertado grande interesse por alimentos fonte deste fitoquimico, j& que estudos
epidemioldgicos indicam uma relacédo direta entre a ingestdo de alimentos ricos em compostos
fenolicos e a prevencdo de doencas, incluindo aterosclerose, alergias, diabetes mellitus e
cancer (GARCIA-PEREZ et al., 2017).

Para exercerem seus diversos beneficios, esses compostos precisam ser liberados da
matriz alimentar durante a digestdo gastrointestinal a fim de tornarem-se absorviveis, ou seja,
bioacessiveis. Dessa forma, quando a fracdo fenolica que nao foi absorvida alcanga o colon,
eles sdo transformados pelo microbioma, levando a formacdo de compostos mais ativos e
melhores absorvidos (MORAIS et al., 2019).

Conforme Matacchione et al. (2020), o envelhecimento natural do ser humano é
marcado por um processo inflamatorio crénico, subclinico e sistémico, sendo relatado que 0s
polifendis podem atenuar a inflamacéo, tornando-se um fator protetor contra uma variedade
de doencas relacionadas a idade. Esses fitoquimicos, também, podem ser considerados
prebidticos em virtude da capacidade de modular a microbiota intestinal e gerar beneficios a
salde, sendo encontrados em ampla variedade de alimentos de origem vegetal, incluindo
frutas (maca, pera, cereja, ameixa, uvas etc.), hortalicas (cebola, brécolis, repolho, aipo etc.)
além de alimentos industrializados, como azeite, vinho, chas e chocolate (DAWN; DEEP
2020; MOORTHY et al., 2020).

A pitaia vermelha possui elevado contedo de compostos fendlicos, incluindo os
flavonoides e acido fendlicos. Esses compostos apresentam varios mecanismos para auxiliar
no controle da hiperglicemia como inibi¢do das enzimas a-amilase e a-glucosidase, que séo
envolvidas na hidrélise dos carboidratos, além disso inibem o transporte da glicose nos
enterdcitos, ambos mecanismos contribuem na reducdo da glicemia pds-prandial (MORALIS et
al., 2019; ANNUNZIATA et al., 2020).

A quercetina ¢ um flavonoide com efeitos antioxidantes, anti-inflamatérios e
antiapoptdticos, que tem potencial para o tratamento do diabetes e suas complicacdes,
influenciando na homeostase da glicose no figado e no musculo esquelético, além do mais
aumenta a captacdo de glicose e translocacdo de GLUT4 assim como reduz a produgédo de
glicose hepatica (L1 et al., 2019).

Dessa forma, estudos apontam que uma maior ingestdo de alimentos (gréos integrais,
legumes, frutas, azeite extra-virgem) fonte de polifendis estd diretamente relacionada a
reducdo de doencas crénicas e degenerativas, como diabetes tipo 2, doengas cardiovasculares
e alguns tipos de canceres (GIACCO et al., 2020).
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Dentre os beneficios relacionados a ingestdo de polifendis, destaca-se a prevencao
contra doengas cardiovasculares e envelhecimento, além da diminuicdo dos riscos de
obesidade. Esses compostos sdo eficazes no restabelecimento da cognicdo, a capacidade do
cérebro humano e retardo do envelhecimento associado ao comprometimento cognitivo.
Sendo assim, é de suma importancia elucidar os mecanismos que otimizem os efeitos dos
polifendis na satde humana (MA; CHEN 2020).

A ingestdo dos polifendis tem sido ligada a reducéo da incidéncia de diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) em humanos. Portanto, os polifendis atuam como anti-inflamatdrios e podem
influenciar na taxa glicémica por diferentes mecanismos, incluindo a atenuagéo da absorgéo

de glicose no intestino e a melhora da resisténcia a insulina (GUASCH-FERRE et al., 2017).

3.4.3 Oligossacarideos

Os oligossacarideos ndo digeriveis sdo carboidratos com funcdo prebidtica, cuja
estrutura quimica é formada por unidades de glicose, nas quais 2 a 10 monémeros de frutosil,
galactosil, entre outros mondmeros estdo ligados por ligacGes glicosidicas, que ndo sdo
digeridas pelo trato gastrointestinal, porém atuam em um processo de fermentacdo no
intestino, estimulando o crescimento de Bifidobacterium spp e Lactobacillus spp (RADUNZ
etal., 2018).

Os prebidticos tradicionalmente mais conhecidos podem ser classificados em trés
grupos: os oligossacarideos, como frutooligossacarideos (FOS), galactooligossacarideo
(GOS), xilooligossacarideos (XOS), isomaltulose e inulina; as fibras em B-glucanas, pectinas,
celulose, dextrinas; e, por ultimo, os polidis (xilitol, manitol, lactiol lactulose), considerados
componentes alimentares com funcéo prebidtica (NAZZARO et al., 2020).

A nivel intestinal, os carboidratos ndo digeriveis quando fermentados geram a
formacdo de acidos graxos de cadeia curta (AGCC), incluindo o acetato, butirato e
propionato. A liberagdo desses metabolitos esta associada a varios efeitos fisioldgicos, como a
regulacdo do metabolismo da glicose e dos lipidios, a melhora da absor¢do de minerais além
da prevencdo de ocorréncia de infecgdes por meio do crescimento das bactérias benéficas
(NAZZARO et al., 2020).

Portanto, os prebioticos sdo substancias alimentares ndo digeriveis pelo trato
gastrointestinal, que entram no colon sem sofrer alteracfes pela digestdo e absor¢do. Sua
principal funcdo € servir como fonte de nutrientes para bactérias benéficas no célon. Os
prebidticos, além de mudancgas especificas na composicdo e nas atividades da microbiota

gastrointestinal, também induzem competicdo microbiana, reduzindo, assim, populagdes de
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bactérias indesejaveis. Na pitaia vermelha, sdo encontrados oligossacarideos na sua polpa e
casca (KHUITUAN et al., 2019). Esses componentes auxiliam as bactérias benéficas,
contribuindo com o seu crescimento, o que gera modificagdes positivas na composicao e na
atividade microbiana do trato gastrointestinal do hospedeiro (STURMER et al., 2012).

O termo disbiose ¢é utilizado para descrever altera¢cBes na microbiota intestinal, que
contribuem para inflamagdo intestinal bem como para o desenvolvimento de doengas
metabolicas, tratando-se de um distdrbio de causas multifatoriais, como estresse, alimentacao,
ingestdo de antibioticos, entre outros (SERRA et al., 2018).

A microbiota exerce papel fundamental no equilibrio intestinal e em doengas cronicas
ndo transmissiveis. A relagdo direta do microbioma com diabetes mellitus tipo 2 tem sido alvo
de investigacdo, ja que alteracdes na sua composicao podem gerar inflamacdo sistémica, que é
caracteristica dessas doencas metabdlicas. Dessa forma, é bem estabelecido o seu papel na
modulacéo do sistema imune, da fungdo intestinal, da eliminacdo de toxinas e € participante
na prevencdo da obesidade e na resisténcia a insulina (ALENCAR 2019; GOWD et al., 2019).

Em sintese, o termo prebidtico pode ser empregado a todos 0s compostos que
influenciam o aumento dos seguintes microbianos: Roseburia, Faecalibacterium ou
Eubacterium, que, recentemente, demonstraram efeitos benéficos no hospedeiro,
semelhantemente aos mais conhecidos, dos géneros Bifidobacterium e Lactobacillus. Desse
modo, “prebidticos” sdo substancias que sdao usadas de forma seletiva por microrganismos,
influenciando como todo o microbioma do seu hospedeiro, incluindo ndo apenas as fibras
alimentares, mas outros compostos, dentre eles acidos graxos poli-insaturados (PUFAS),
oligossacarideos (FOS, inulina, GOS, MQOS, XOS), polifenois e fitoquimicos em geral
(NAZZARO et al., 2020).

3.5 Diabetes mellitus

Diabetes mellitus (DM) compreende um conjunto de disturbios metabdlicos
complexos, que propicia 0 aumento dos niveis de glicose no sangue, conhecido como
hiperglicemia, decorrente da deficiéncia na producéo de insulina ou na falha da sua agdo nos
tecidos periféricos, ou ambos 0os mecanismos. A hiperglicemia persistente pode gerar, a longo
prazo, complicacbes micro e macrovasculares, aumentando a taxa de morbidade e reduzindo a
qualidade de vida. Dessa forma, o controle glicémico é considerado fator chave para
prevencdo de complicagdes e sintomas classico da doenga, como polidria, polidipsia, perda de

peso inexplicavel, alteragdes visuais e suscetibilidade a infec¢des (RUIZ, 2012; SBD, 2017).
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A insulina € um hormonio responséavel pela reducdo da glicemia ao promover a
entrada da glicose nas células. Através da sua ligacdo em receptores ligados & membrana
plasmatica em células-alvo, conduz a uma resposta anabolica quando ha a disponibilidade de
nutrientes (PETERSEN; SHULMAN, 2018).

Desse modo, a resisténcia a insulina é caracterizada por uma condi¢do de resposta
reduzida das células-alvo a agdo da insulina, em que 0s niveis normais desse hormonio séo
insuficientes para gerar ligacdo nos seus receptores presentes nos tecidos-alvo, como
miocitos, adipdcitos e hepatocitos. A insulina tem como principal acdo, nesses tecidos-alvo, a
captacdo de glicose na fase pos-prandial e inibicao da lipdlise nos adipécitos (BURHANS et
al., 2018).

O diabetes é determinado por desordens fisioldgicas, como hiperglicemia, alteracdo no
metabolismo dos lipidios, carboidratos e das proteinas, afetando a qualidade de vida em
termos de bem-estar social, psicoldgico e problemas de saide (RAMACHANDRAN, 2013).
Essa patologia esta classificada em diferentes formas: diabetes mellitus tipo 1, diabetes
mellitus tipo 2, diabetes gestacional e outras causas desconhecidas, relacionadas a varias
complicacdes, incluindo nefropatia, retinopatia, neuropatia e aterosclerose (LI et al., 2019;
SBD, 2017).

3.5.1 Classificac¢éo de Diabetes mellitus

3.5.1.1 Diabetes mellitus tipo 1

O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) representa em torno 5 a 10% de todos os casos de
diabetes e trata-se de uma doenca de etiologia autoimune. A patologia se d& como
consequéncia da destrui¢cdo imune das células B, estas sdo células enddcrinas produtoras de
insulina, que estdo presentes nas ilhotas de Langerhans no pancreas, resultando, assim, na
deficiéncia completa da producéo de insulina. A doenga tem como principal caracteristica um
quadro clinico de perda progressiva da funcdo das células B ao longo dos anos,4 tornando-se
obrigatdrio o tratamento diario com insulina, que € indispensavel a sobrevivéncia do paciente
(BLUESTONE, HEROLD, EISENBARTH, 2010; SBD, 2019).

Da mesma forma, o DM1 é definido como uma doenca enddcrina, cronica e de
natureza autoimune. A patogenia da doenca é bastante complexa, envolvendo varios fatores,
como genes de histocompatibilidade (HLA), fatores ambientais, incluindo infecgbes e
resposta autoimune contra antigenos proprios pancreaticos, dentre outros. Acredita-se que a

ocorréncia da infiltracdo gradativa de células inflamatorias mononucleares com
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predominancia de linfocitos T autorreativos nas ilhotas Langerhans, processo mediado pelo
sistema imune, seja responsavel pela perda acentuada das células beta, desse modo instalando
um quadro permanente de hiperglicemia e outras anormalidades metabolicas comuns no DM1
(LUCINDO; SOUZA, 2021).

Acrescenta-se que as células B participam, também, da regulacdo da homeostase da
glicose a partir da identificacdo da sua presenca no sangue, estimulando a liberagdo de
insulina para manter os niveis fisiologicos de glicose entre uma faixa considerada adequada
(saudavel). Em vista disso, a destruicdo dessas células em pacientes com DML gera perda do
controle da glicose no sangue de tal maneira que colabora para condi¢cbes agudas como
cetoacidose e hiperglicemia grave bem como complicagdes cronicas, incluindo doenga
cardiaca, cegueira e insuficiéncia renal (BLUESTONE; HEROLD; EISENBARTH, 2010).

O DM1 tem o inicio do seu desenvolvimento precoce decorrente da combinacdo da
predisposicdo genética e fatores ambientais que agem em conjunto, propiciando o surgimento
da doenga, que é mais frequentemente diagnosticada em criancas, jovens e adultos, por isso,
muitas vezes, é chamada de diabetes juvenil. A principal caracteristica dessa doenca é a falta
de insulina e, portanto, os pacientes com DML sédo tratados com diferentes tipos de insulina
exogena, de acdo curta, intermediaria e lenta (LI; HUANG; GAO 2017; BLUESTONE;
HEROLD; EISENBARTH, 2010).

Desse modo, as primeiras manifestacdes clinicas do DM1 acontecem quando cerca de
80% das células beta pancreaticas sofrem danos, todavia o grau de destruicdo celular pode
variar, uma vez que € rapido e intenso em criancas e adolescentes, ja em adultos ocorre de
forma mais lenta, podendo manter o funcionamento das células beta por alguns anos apds o
seu diagnéstico (SILVA; MORY; DAVINI, 2008).

Apesar de a causa de diabetes mellitus tipo 1 ndo estar claramente definida, varios
fatores foram apontados como possiveis responsaveis pelo desenvolvimento dessa doenca,
incluindo virus da rubéola, Coxsackie, citomegalovirus, retrovirus, toxinas como pesticidas e
nitratos, deficiéncia de vitamina D e a introducdo abruta e precoce do leite de vaca na
alimentacédo de bebés (DE SOUSA; ALBERNAZ; SOBRINHO, 2016).

Embora ainda ndo exista na literatura um total esclarecimento (elucidado) sobre a
etiologia do diabetes mellitus tipo 1, sabe-se que, para uma melhor compreensédo da doenca, €
necessario entender alguns mecanismos imunoldgicos que estdo envolvidos na patogénese do
DML1. Nesse sentido, um possivel mecanismo de lesdo tecidual é a formacdo de linfocitos T

citotoxicos autorreativos e autoanticorpos, que reconhecem moléculas préprias (células-beta)
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como autoantigenos, gerando uma resposta inflamatoria (imune) sobre as celulas-alvo (DE
SOUSA; ALBERNAZ; SOBRINHO, 2016).

Dentre os marcadores da resposta imunologica contra células  pancreéaticas, podem
ser citados: o0s autoanticorpos citoplasmaticos anti-ilhotas (ICA), anti-insulina (1AA),
autoanticorpos para GAD (GADG65) e autoanticorpos para tirosina fosfatases 1A-2 e 1A-2, 0s
quais apontam ter relacdo direta com o surgimento da doenga, pois um ou mais desses
autoanticorpos sdo detectados em 85 a 90% dos individuos com DM1 (ASSOCIATION,
2011).

Em suma, a sequéncia de atividades autoimune que originam o DM1 pode ser por
falha no desenvolvimento ou manutencdo da tolerancia imunoldgica aos autoantigenos, esse
mecanismo de destruicdo ocorre no pancreas mediado por células T CD4*, CD8" e
macrofagos, que infiltram nas ilhotas Langerhans (DE SOUSA; ALBERNAZ; SOBRINHO,
2016).

Em outras palavras, 0 mecanismo envolvido no DM1 decorre de altera¢des apoptéticas
nas células beta, levando a liberacdo de autoantigenos, que sdo reconhecidos por células
dendriticas e macrofagos, estes se encarregam de apresentd-los para os linfécitos B e
linfocitos T, os quais, posteriormente, sdo ativados pelo autoantigeno, seguindo-se a uma
resposta imune 6rgao especifica, suficiente para destruicdo das células B pancreaticas. Dessa
maneira, a infiltracdo de células da imunidade inata, os neutrofilos, os macréfagos e as células
dendriticas produzem citocinas, que propiciam a apoptose de células beta e 0 aumento do
infiltrado de células T (DE SOUSA; ALBERNAZ; SOBRINHO, 2016).

3.5.1.2 Diabetes mellitus tipo 2

Esta forma de diabetes compreende de 90 a 95% de todos os casos de DM. E uma
doenca metabdlica, crénica, complexa, em que sua fisiopatologia € de causas multifatoriais,
envolvendo a interacdo entre a predisposicdo genética e gatilhos ambientais. No diabetes
mellitus tipo 2 (DM2), a hiperglicemia é provocada por meio do comprometimento da
secrecdo de insulina combinada com ou sem a resisténcia a insulina (RAMACHANDRAN,
2013). Dentre os principais fatores de riscos, estdo 0s habitos dietéticos inadequados,
inatividade fisica, tabagismo e a obesidade. E uma doenca de dificil diagndstico, pois a
hiperglicemia desenvolve de forma gradual e, nos estagios iniciais, frequentemente, ndo é
grave o suficiente para que o paciente sinta qualquer dos sintomas classicos do DM (SBD,
2019).
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A principal causa da patogénese do DM2 ¢ o quadro de “resisténcia a insulina”,
denominado quando a insulina é produzida pelo pancreas, mas ndo é utilizada de forma
eficiente pelas células tanto para captacéo da glicose no musculo esquelético bem como para a
supressdo da sua producao endogena no figado (NIE et al., 2020). A resisténcia insulinica é
expressa como a reducgdo na capacidade da insulina de ativar a cascata de sinalizacdo celular
e, consequentemente, inibe os processos celulares mediados por esse horménio, uma vez que
0 masculo esquelético é o principal 6rgdo encarregado de reduzir a glicose pos-prandial,
assim a resisténcia a insulina nesse 6rgdo limita drasticamente a capacidade de eliminacédo da
glicose em pacientes com DM2 (JAVEED; MATVEYENKO, 2018).

O DM2 ocorre, principalmente, em idosos, nos paises desenvolvidos. J& nos paises em
desenvolvimento, é comum o diabetes afetar pessoas com idades entre 34-65 anos, além disso
o0 indice de massa corporal (IMC) e a relacédo cintura quadril (RCQ) também estdo associados
ao risco (SHAH et al., 2021). Conforme Li et al. (2019), a obesidade, em especial a central, é
frequentemente encontrada em pessoas com resisténcia a insulina e dislipidemias que sdo taxa
de triglicerideos, colesterol e LDL elevados e HDL baixo. Outro fator agravante é que grande
parte desses pacientes tém um estilo de vida sedentario e alimentacdo rica em calorias e
gorduras.

A maior parte dos pacientes DM2 sdo obesos, e a propria obesidade favorece
desenvolver algum grau de resisténcia a insulina. De acordo com Stumvoll et al (2005), em
estado de normalidade, a secrecdo de insulina do pancreas desempenha as seguintes funcdes
fisiolégicas: no figado reduz a producdo de glicose, ja no musculo esquelético aumenta a
captacdo de glicose e, no tecido adiposo, inibe a liberacdo de &cidos graxos, no entanto todo
esse mecanismo fica alterado no DM2 devido aos fatores que afetam a secrecdo ou a agéo da
insulina nos seus tecidos-alvo. Portanto, a resisténcia a insulina leva ao aumento de &cidos
graxos circulantes e a hiperglicemia do diabetes, resultando em concentracdes elevadas de
glicose e &cidos graxos livres na corrente sanguinea, que irdo agravar ainda mais esse quadro
e contribuir no comprometimento da secre¢do desse hormonio.

Devido aos impactos negativos da hiperglicemia, no organismo é gerado um completo
estado inflamatorio, que compromete o bom funcionamento do sistema circulatério, células
pancreaticas, figado e os musculos esqueléticos, por isso esses pacientes comumente
desenvolvem algumas patologias secundarias ao DM, incluindo doenca hepatica gordurosa
ndo alcodlica (DHGNA), esteato-hepatite ndo alcodlica (NASH) e doencas cardiovasculares
(DARYABOR et al., 2020).



40

3.5.1.3 Diabetes gestacional

Diabetes gestacional (DMG) refere-se a uma condicdo de intolerancia a carboidratos
reconhecida pela primeira vez na gravidez. A gestacdo promove condicdo diabetogénica, pois
a placenta produz horménios hiperglicemiantes e enzimas placentarias que degradam a
insulina, resultando no aumento compensatdrio da sua producdo e na sua resisténcia, podendo
evoluir com disfun¢do das células B. O DMG traz riscos tanto para a mae quanto para o
neonato, sendo geralmente diagnosticado no segundo ou terceiro trimestres da gestacéo (SBD,
2019).

O periodo gestacional € uma condicdo metabdlica complexa, que estabelece alteraces
hormonais, adipocinas e cintocinas inflamatérias, como aumento nos niveis de estrogénio,
progesterona, prolactina, cortisol, horménio do crescimento, TNF-a, fetal ¢ leptina. Ocorre
reducdo da adiponectina a partir do segundo semestre gestacional, intensificando a resisténcia
da mée a insulina para facilitar a alimentacdo do bebé (DOLATKHAH; HAJIFARAJI,
SHAKOURI, 2018).

Em uma gravidez saudavel, as condi¢des de resisténcia a insulina na mae promovida
pelos horménios placentarios permitem que o feto obtenha os nutrientes adequados para o seu
desenvolvimento e crescimento saudavel, no entanto, quando as células betas maternas nao
conseguem se adaptar a essas alteracbes metabdlicas, ocorre 0 DMG (ALEJANDRO et al.,
2020).

Os fatores de risco associados a DMG séo idade materna avancada, obesidade, origem
étnica, histérico familiar de DM2, aumento de peso materno além do recomendado, histérico
e prévia de nascimentos de bebé macrossdmico (4 kg ou mais). Além disso, existe evidéncia
de que a hiperglicemia materna pode acarretar a doencas na prole, filhos de mae diabéticas
sd0 mais propensos a obesidade, a dislipidemia e a hipertensdo na vida adulta (DIRAR;
DOUPIS, 2017; ALEJANDRO et al., 2020).

A alimentacédo interfere diretamente na prevencdo do DMG, e o consumo de frutas,
vegetais, aves, peixes é um fator protetor. Por outro lado, o padréo alimentar ocidental, que
inclui elevado consumo de carne vermelha, carne processada, produtos refinados, doces,
baixo consumo de fibras, influencia no risco de hiperglicemia e DMG (DIRAR; DOUPIS,
2017).

Outras causas de diabetes sdo formas menos comuns de DM, cuja manifestacéo clinica
é bastante variada e depende da alteracdo de base, o que provoca o distirbio do metabolismo

glicidico. Destacam-se, ainda, os defeitos genéticos, que proporcionam disfungdo das células
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B na acdo da insulina, e as doencas do pancreas exdcrino, induzidas por uso de medicamentos
e outras condicdes (SBD, 2019).

3.5.1.4 Diagnostico e tratamento

A observacdo da evolucédo clinica do DM é marcada por alteracGes fisiopatoldgicas,
que antecedem anos antes ao seu diagndstico. Uma condicgdo de valores glicémicos acima dos
valores de referéncia, mas ainda abaixo dos padrfes de diagnostico de DM, designa-se como
pré-diabetes, pois a resisténcia a insulina ja se encontra instalada. O ndo cumprimento das
medidas de controle dos fatores de risco modificiveis podera evoluir clinicamente para 0 DM,
e, frequentemente, o diagnostico é realizado com base em exames laboratoriais.

Desse modo, alguns testes podem ser realizados como critérios para o diagnostico do
diabetes (Tabela 1), como glicemia em jejum, que consiste na coleta de sangue periférico apds
jejum cal6rico de 8 h. No teste oral de tolerancia a glicose (TOTG), coleta-se uma amostra de
sangue em jejum e, apos 2 horas, ingere outra sobrecarga oral com 75 g de glicose dissolvida
em agua e mede novamente a glicemia. Outro teste é hemoglobina glicada (HbAlc), que

reflete os niveis glicémicos dos ultimos 3 a 4 meses (SBD, 2019).

Tabela 1 - Valores de referéncia para o diagndstico de diabetes mellitus

Glicose 2 h ap6s

Classificacdo 'e'cl;,llr::(zﬁﬁ e/r(?L) sobrecarga com 75 g G“C?;]e %)SC&SO HbAlc (%)
Il 9 de glicose (mg/dL) g
Glicemia normal <100 <140 - <57
Toleranciaa >100a<126 > 140 a < 200 - >5,7<6,5
glicose diminuida
Diabetes mellitus > 126 >200 =200 (com sintomas >06,5

classicos)

Fonte: SBD (2019)

O diagnostico correto e precoce do diabetes mellitus e das suas alteracGes advindas da
intolerdncia a glicose é extremamente importante, pois permite que sejam adotadas medidas
terapéuticas que podem evitar o desenvolvimento de DM em individuos com tolerancia
diminuida ou atenuar/retardar o aparecimento de complicagbes nos pacientes com o
diagnostico (GROSS et al., 2002). Assim, o tratamento do DM é feito através de mudancgas no
estilo de vida centrado no controle glicémico, a partir da pratica de exercicios fisicos, dos
habitos alimentares saudaveis e do tratamento farmacoldgico indicado para cada situacdo
(MEDEIROS et al., 2019).
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Dentre os tratamentos farmacoldgicos existente, a metformina é um antidiabético oral
amplamente utilizado, considerado a primeira escolha para o tratamento inicial da maioria dos
pacientes com DM2, devido a sua seguranca e eficacia clinica. E um farmaco com
propriedades anti-hiperglicemiante que atua normalizando os niveis elevados de glicose no
sangue. A reducdo da glicemia deve-se principalmente ao efeito sensibilizador da insulina no
hepatdcito e na musculatura esquelética. No figado, promove inibi¢do da gliconeogénese e da
glicogendlise, enquanto, nos tecidos periféricos, principalmente no tecido muscular, aumenta
a captacdo de glicose acarretando na reducdo da glicemia plasmatica (NETO et al; 2015;
SANTOMAURO et al., 2008).

O uso da metformina no tratamento de pacientes com DM2 apresenta como vantagens
a melhora do controle glicémico, a reducdo do valor da hemoglobina glicada (HbAlc) e
reducdo dos marcadores lipidicos, tais como, colesterol LDL e os triglicerideos (SALAZAR
ALVAREZ, 2011).

A metformina possui poucos efeitos adversos de baixa gravidade, sdo relatadas as
intolerdncias gastrointestinal, nduseas, vomitos, distensdo abdominal e diarreia que tendem a
resolver com a continuidade do tratamento. Algumas estratégias que podem ser usadas para
reduzir a ocorréncia dos efeitos adversos sdo a ingestdo do medicamento juntamente com
refeicBes e 0 aumento da dose de forma gradual de acordo com os niveis glicémicos até que
seja alcancado as metas terapéuticas (NETO et al., 2015).

Considerando que o diabetes mellitus € uma patologia associada a um completo estado
de estresse oxidativo e de inflamacéo de baixo grau, onde ocorre liberacéo e acdo de citocinas
pré-inflamatorias, proteinas que interferem na acdo da insulina em tecidos periféricos como
no musculo esquelético, tecido adiposo e figado, o consumo de frutas, hortalicas e legumes
mostra-se também uma estratégia promissora para auxiliar no tratamento do DM, visto que a
ingestdo de alimentos fonte de compostos bioativos pode favorecer a melhora da resisténcia a
insulina e fatores de risco relacionados ao diabetes, como atenuacgdo da inflamacéo e estresse
oxidativo (GUASCH-FERRE et al., 2017; RAMLI; ISMAIL; RAHMAT, 2014).

3.6 Modelo experimental Zebrafish (Danio rerio)

O zebrafish, (Danio rerio) ou paulistinha (Figura 9), € um pequeno peixe tropical de
agua doce, geralmente encontrado no seu habitat natural, préximo ao fundo da agua, para
minimizar o ataque de predadores. Com relacdo aos seus habitos alimentares, ele é
classificado como onivoro e come uma variedade de alimentos (TEAME et al., 2019). Além

disso, apresenta orgaos principais de vertebrados, incluindo coracdo batendo, vasos principais
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com sangue circulante e um intestino rudimentar, tornando-o0 vantajoso para estudos do
cérebro, olhos, sangue, intestinos, vasos, sistema enddcrino e coragdo, entre outros sistemas
organicos (GUT et al., 2017).

Este peixe € um modelo amplamente utilizado para o estudo de muitas doencas
humanas, incluindo cancer, doengas cardiovasculares, neurodegenerativas e metabolicas, e
apresenta numerosas vantagens como modelo animal em relacdo a outras espécies, dentre
elas: genoma sequenciado; facil manipulacdo; alta fecundidade; tempo de geracdo curto
(aproximadamente 3 meses); e rapido desenvolvimento embrionario, tornando-se uma
ferramenta Gtil em muitas areas de investigacdo (KAKOURI et al., 2020; TEAME et al.,
2019).

Além do mais, o zebrafish é considerado, também, modelo adequado para investigacédo
do desenvolvimento, da imunidade, do comportamento, da fisiologia e da nutri¢do, devido a
semelhanca genética com humanos e a semelhanca da fisiologia e do metabolismo dos 6rgaos
(KAKOURI et al., 2020).

Figura 9 - Zebrafish Danio rerio

Fonte: SBORGI et al. (2018).

Embora a grande maioria dos modelos animais utilizados ainda sejam os roedores,
outros organismos surgiram como alternativa. O peixe-zebra (Danio rerio) é considerado uma
escolha promissora para elucidar a patogénese de diversas doencas relacionadas ao
metabolismo humano bem como para identificar os possiveis tratamentos terapéuticos. Outra
vantagem € que esse pequeno vertebrado apresenta cerca de 70% de genes semelhantes aos
dos humanos (SANTORO, 2014).

O peixe-zebra é também um 6timo modelo para estudar a toxicidade e o efeito
biolégico de varias substancias e produtos quimicos por sua capacidade de absorver
substancias por via oral e através da pele por meio da exposicdo a agua. Além disso, a taxa de
consumo de oxigénio e 0 seu comportamento locomotor comumente monitorado em ensaios
podem ser indicativos de distarbios metabdlicos (HUANG et al., 2021).

Entretanto, existem algumas desvantagens no uso desse modelo. Certos sistemas e

Orgaos, como o respiratério e o reprodutivo, diferem morfologicamente dos humanos, assim o



44

seu pequeno tamanho pode ser benéfico para alguns experimentos, porém pode dificultar a
coleta de quantidades adequadas de tecido, sangue e outros (GUT et al., 2017).

Nesse contexto, 0 peixe-zebra tem sido considerado um vertebrado adequado para
induzir estado semelhante ao DM, considerando a facilidade de imersédo de drogas na dgua. A
funcdo das celulas betas é similar aos dos mamiferos, além de dispor de duas formas de
receptores de insulina semelhantes aos receptores humanos. Com isso, a hiperglicemia cronica
pode ser obtida imergindo os animais em agua contendo glicose ou via de administracéo
intraperitoneal de drogas que causam lesdo de células beta pancreaticas (SANTOS et al.,
2020).
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4. MATERIAL E METODOS

4.1 Matéria-prima

Os frutos de pitaia vermelha (Hylocereus spp) maduros utilizados no experimento
foram fornecidos pela empresa Frutacor, localizada no municipio de Quixeré, no Vale do
Jaguaribe, Ceard, Brasil (05 © 53’26 " S; 38 © 37'19 " W), logo depois transportados para a
Embrapa Agroindustria Tropical em Fortaleza, Ceara, Brasil, e mantidos sob 7 °C (£ 2°C) em
camara de refrigeracdo até o momento do processamento. Os frutos foram lavados com agua
corrente para retirada de sujeiras superficiais (insetos, poeira e parasitos aderidos a
superficie), em seguida imersos por 15 minutos em solucdo clorada com 200 ppm para sua

sanitizacdo.

4.2 Preparacéo do extrato concentrado de pitaia

O extrato concentrado de pitaia vermelha foi obtido conforme apresentado no
fluxograma da Figura 10. O procedimento para obtencdo do produto foi desenvolvido pela
Embrapa Agroindustria Tropical (Fortaleza, Ceard, Brasil), e o processamento foi realizado
no Laborat6rio de Processos Agroindustriais da Embrapa Agroindustria Tropical, Fortaleza,
Ceard, Brasil. A principio, os frutos foram cortados em quartos e, em seguida, a casca foi
removida manualmente. Para o despolpamento, foi utilizada uma despolpadeira (marca
Itametal, Bonina 0,25 df), e os frutos descascados passaram por uma peneira (1 mm),
separando polpa e sementes.

A polpa de pitaia foi tratada com Pectinex® Ultra AFP 2000 mg L™, tratado a 40 °C,
durante 45 min a 150 rpm e, em sequéncia, a enzima foi inativada a 80 °C por 5 minutos. A
polpa foi filtrada por meio do sistema de microfiltracdo, formado por quadros médulos de
membrana cerdmica tubular, dispostos em série (0,2 um de didmetro dos poros) (Pall
industrie, modelo Membralox, Saint-Germain-en-Laye, Francga). Posteriormente a fracdo
permeada foi concentrada até 63 °Brix em concentrador a vacuo (Tecnint), com as seguintes
condicBes: temperatura de evaporacgdo 40 = 5 °C, pressdo de vacuo de 700 mmHg. O extrato
concentrado de pitaia e subprodutos das etapas de processamento foram armazenados em

garrafas de vidro de 220 mL a 7 °C (x 2 °C) e submetidos as analises.



Figura 10 - Fluxograma de obtencdo do concentrado de pitaia
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PPCS = Polpa de pitaia com semente; PPSS = Polpa de pitaia sem semente; PPSS-Enz = Polpa de pitaia sem
semente com enzima; PP-MF = Polpa de pitaia apds microfiltracdo; Con-P = Extrato concentrado de pitaia.

Fonte: Elaborado pela autora.

4.3 Composicao centesimal

4.3.1 Proteinas

A proteina foi quantificada conforme o meétodo de Dumas (VELP, 2019) em

equipamento analisador de nitrogénio/proteina NDA 701 Dumas. A analise consiste na

determinacdo de nitrogénio e proteina por meio da combustdo da amostra para obter seus

componentes elementares, ocorrendo a reducdo, separacdo e permitindo que apenas o

nitrogénio elementar seja detectado pelo detector LoGas ™, com base no método AOAC

992.23 (AOAC, 2016).
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4.3.2 Lipideos

O conteudo lipidico foi determinado, pesando-se com o auxilio de uma balanca
analitica 1 g de celite e 2 g de amostra em bags de filtro (XT4, Ankom Technology)
anteriormente tarado em estufa a 105 + 2 °C por 1 h, em sequéncia a extremidade dos bags
foram selados em seladora a quente. As bolsas de filtro (bags) apresentam material inerte,
filtrante, resistente ao calor que permite a penetrabilidade dos reagentes. As amostras foram
previamente secas em estufa e esfriada em dessecador, em seguida analisadas de acordo com
método Am 5-04 (AOCS, 2005; ANKOM, 2009), utilizando o sistema de extracdo sob alta
pressdo e temperatura no equipamento analisador automatico de gordura ANKOM, modelo
XT15 nas seguintes condicdes: tempo de extragdo 60 minutos e temperatura 60 °C.

4.3.3 Umidade

A umidade foi medida conforme o (método 925.10) descrito pela AOAC (2016), onde
foi pesado 1 g de celite e 2 g em bags de filtro (XT4, Ankom Technology) que posteriormente
foram levados a estufa com circulacdo de ar por 6 h a temperatura de 105 °C + 2 °C para

remocao de agua por aguecimento.

4.3.4 Cinzas

As amostras foram pesadas com auxilio de balanga analitica, juntamente com celite
em cadinhos de porcelana taradas anteriormente e, em seguida, calcinados em forno mufla a
550 °C durante 6 horas. Posteriormente as amostras foram resfriadas em dessecador por 1
hora e pesadas em balanca analitica (método 940.26 — AOAC, 2016).

4.3.5 Carboidratos
O teor de carboidratos foi determinado conforme AOAC (2005) a partir da diferenca
entre o total da amostra, que representa 0s 100%, e os valores obtidos a partir das analises de

proteinas, lipideos, umidade e cinzas.
%Carboidratos = (100) - (%Proteinas + % Cinzas + %Umidade + %Lipidios)
4.3.6 Fibra alimentar

As fracdes insollveis (IDF) e soltveis (IDS) da fibra dietética alimentar foram

analisadas segundo o método 991.43 da AOAC (2005), com auxilio de um analisador
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automaético de fibra alimentar TDF da ANKON (ANKON Technology Corporation). A fibra

alimentar total foi obtida por meio da soma das frag@es insoltvel e soltvel.

4.4 Analises fisico-quimicas

4.4.1 Potencial hidrogeni6nico (pH)
O pH foi medido a partir de leitura da amostra em pHmetro digital (Metller JEMWA
3510pH) previamente calibrado com solucdes tampé&o de pH 4,0 e 7,0 (AOAC, 2016).

4.4.2 Acidez titulavel

A acidez titulavel foi determinada pelo método titulométrico, utilizando-se um
titulador automatico (HI 901/HI 902 — HANNA INSTRUMENTS) em solucdo padronizada
NaOH a 0,1 N até obter pH 8,1, pesando-se 1 g da amostra e diluindo em 50 mL de &gua
destilada (AOAC, 2016). Os valores encontrados foram expressos em % de acido citrico.

4.4.3 Sélidos soluveis

O teor de sélidos soluveis totais (SST) foi mensurado a partir de leituras realizadas
com o auxilio de um refratbmetro digital (Atago, modelo Pocket PAL-1, Téquio, Japdo),
homogeneizando-se a amostra e transferindo 3 gotas para o prisma do refratdbmetro. Os

resultados foram expressos em °Brix, de acordo com (AOAC, 2016).

4.4.4 Relagao solidos soltveis/Acidez titulavel

Foi obtida por meio do quociente entre os solidos sollveis e acidez titulavel.

4.4.5 Colorimetria

A cor foi analisada em um colorimetro (HunterLab, modelo ColorQuest XE, Virginia,
EUA), instrumento que mede a cor refletida ou transmitida de um produto por meio do
método de reflexdo especular exclusa. Os resultados baseiam-se no sistema de escala de cor
L* a* b* (CIE Lab) nas seguintes coordenadas de cores: L* representa a faixa de O (preto) a
100 (branco); a* esta na faixa de verde (-60) ao vermelho (+60); b * esta na faixa de azul (-

60) ao amarelo (+60); C* indica pureza ou intensidade da cor; e h* corresponde a tonalidade.
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4.5 Condicdes de cuidados zebrafish (Danio rerio)

No modelo experimental induzido, o animal foi submetido a um procedimento capaz
de provocar uma patologia ou agravo observado na espécie humana, com a finalidade de
realizar um procedimento experimental (FERREIRA et al., 2005).

Para os experimentos, foram utilizados zebrafish (Danio rerio) selvagens, adultos com
60 a 90 dias, com média de peso 0,4 + 0,1g, machos e fémeas, adquiridos na Agroquimica,
fornecedora comercial da cidade de Fortaleza, Ceara. Os experimentos foram desenvolvidos
no Laboratdrio de Biotecnologia e Biologia Molecular da Universidade Estadual do Ceara,
campus ltaperi, Fortaleza — CE.

Primeiramente 0s peixes passaram um periodo de adaptacdo, sendo aclimatados
durante 48 h em aquario de plastico, antecedendo a realizacdo das atividades experimentais.
Quanto aos procedimentos e cuidados adotados, os animais foram mantidos em aquarios de
plastico (n=5 individuos/L), densidade maxima de 5 peixes por litro, com bomba de ar e
filtros submersos, em condigdes controladas de temperatura (25 £ 1 °C), pH 7 e em ciclos de
fotoperiodo claro/escuro 14/10 horas por 24 h.

Além disso, foi utilizada a agua da torneira previamente tratada com anticloro (Protec
Plus ®), 2 gotas / L e, diariamente, verificava-se 0 pH com o auxilio do papel tornassol e a
temperatura com o uso do termémetro. Os peixes foram alimentados duas vezes ao dia com
racdo em flocos de peixe comercial (Spirulina), seguindo os critérios de alimentacdo e
ambiéncia recomendados pelo Conselho Nacional de Controle de Experimentacdo Animal

(CONCEA). A Tabela 2 apresenta 0s grupos experimentais.

Tabela 2 - Grupos experimentais

Nome do grupo experimental Animais/Dose de tratamento

Grupo naive Animais saudaveis que ndo receberam tratamento
Grupo veiculo Animais hiperglicémicos que receberam agua

Grupo insulina Animais hiperglicémicos que receberam insulina

Grupo metformina Animais hiperglicémicos que receberam metformina
Grupo tratamento 5% Animais hiperglicémicos que receberam 5% de pitaia
Grupo tratamento 25% Animais hiperglicémicos que receberam 25% de pitaia
Grupo tratamento 50% Animais hiperglicémicos que receberam 50% de pitaia
Grupo tratamento 75% Animais hiperglicémicos que receberam 75% de pitaia
Grupo tratamento 100% Animais hiperglicémicos que receberam 100% de pitaia

Fonte: Elaborado pela autora.
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4.6 Toxicidade aguda zebrafish (Danio rerio) adulto

O ensaio foi realizado baseando-se em metodologia de Ni et al. (2019) com
adaptacdes. Os animais (n=7 individuos/grupo) foram tratados por via oral com 20 pL do
concentrado de pitaia diluido em agua destilada (5%; 25%; 50%; 75% e 100%). Como
controle, foi utilizado o grupo naive, que ndo receberam tratamento, bem como o grupo
veiculo, que receberam agua destilada 20 pL via oral. Nos intervalos de 24, 48, 72 e 96 horas,
foi anotado o nimero de animais mortos em cada grupo para a determinagdo da concentragédo
letal capaz de matar 50 % dos animais (CL50) através do método matematico Trimmed

Spearman-Karber com intervalo de confianga de 95%.

4.7 Atividade locomotora zebrafish (Danio rerio) adulto

O teste de Campo Aberto foi feito conforme Magalhdes et al. (2017). Os animais (n=7
individuos/grupo) foram tratados via oral, com solugdes de pitaia nas concentracbes (5%;
25%; 50%; 75% e 100%), com uso de uma micropipeta e 20 puL de volume ofertado. Apds 1
hora dos tratamentos, os animais, individualmente, foram colocados em placas de Petri (10 x
15 cm), contendo a mesma agua do aquéario, marcadas com quadro quadrantes, dessa forma a
atividade locomotora (sedacdo e/ou relaxamento muscular) foi analisada por meio da
contagem do numero de cruzamento de linhas (CL) durante 5 minutos. Foram usados 0S
animais ndo tratados (naive) como linha de base (100% de atividade locomotora), calculando-

se o0 percentual de cruzamentos de linhas (CL%).

4.8 Inducéo do diabetes experimental

4.8.1 Hiperglicemia aguda zebrafish (Danio rerio) adulto

Ensaio feito conforme Dorsemans et al. (2017) com adaptacGes. A hiperglicemia
aguda foi induzida por via oral com oferta de 20 uL de D-glicose (2,5 g/kg de peso corporal).
Apos 1 h, os peixes foram tratados com solug¢fes do concentrado de pitaia nas concentracdes
(5%; 25%; 50%; 75% e 100%) e, apés 30 minutos de tratamento, os animais foram

sacrificados em banho de gelo para as leituras de glicemia.

4.8.2 Hiperglicemia crénica zebrafish (Danio rerio) adulto
Uma vez que as concentragdes de pitaia testadas ndo causaram sinais aparentes de
toxicidade, foram escolhidas as concentragdes 25%; 50%; 75%, que tiveram melhor efeito na

hiperglicemia aguda para usar no modelo de hiperglicemia cronica.


https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/hyperglycemia
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A hiperglicemia foi induzida pela imerséo do peixe em uma solucéo de D-glicose (111
mM) por 14 dias, conforme descrito anteriormente por Dorsemans et al. (2017). A solugéo de

glicose foi trocada todos os dias para evitar uma possivel contaminacao.

4.8.3 Medicao dos niveis de glicose no sangue

Os niveis de glicose no sangue foram medidos ap6s um periodo de jejum de 8
horas. Antes da medicdo, os animais foram mantidos em &gua sem glicose para reduzir
possiveis residuos de glicose nos peixes conforme Santos et al. (2018). Posteriormente 0s
animais foram eutanasiados por banho de gelo, em seguida, sua calda foi cortada com um
bisturi e medida a glicemia com a colocacéo de uma tira do glicosimetro Accu-Chek® Active

diretamente na cauda cortada.

4.9 Aspectos éticos

Ap0s os experimentos, os animais foram sacrificados por imersdo em agua gelada (2-4
°C) por 10 minutos até a perda total dos movimentos operculares (CONCEA, 2018). O
presente trabalho foi submetido & comissdo de Etica no uso de Animais (CEUA) da

Universidade Federal do Ceara e 0 estudo com nimero de aprovacao 04983945/2021.

4.10 Analise estatistica

Os resultados obtidos para analises fisico-quimicas foram examinados por meio da
analise de variancia (ANOVA). As médias foram comparadas pelo teste de Tukey com 5% de
significancia (p < 0,05), com o auxilio do software STATISTICA versdo 10.0. Os resultados
dos testes bioldgicos, médias e teste de Tukey com 5% de significancia (p < 0,05) foram

analisados com uso do programa GraphPad Prism verséo 8.0.1.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Composicao centesimal e fisico-quimica nas diferentes etapas de processamento do

extrato concentrado de pitaia vermelha

As amostras das seguintes etapas de processamento para elaboracdo do extrato
concentrado natural de pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton & Rose foram
analisadas: despolpamento, processamento enzimatico, microfiltracdo e concentracdo a vacuo
(Tabela 3) quanto a sua composi¢do centesimal: umidade, proteina, lipidios, carboidratos,

cinzas e contetdo de fibras.

Tabela 3 - Anélise da composicdo centesimal (média £ DP) em diferentes etapas de producao

do extrato concentrado de pitaia vermelha, 2021.

Variaveis Etapas de processamentos da pitaia
PPCS PPSS PPSS-Enz PP-MF Con-P

(In natura) (Despolpamento) (Enzima) (Microfiltragcdo)  (Concentrado)
Umidade (%) 90,62 + 0,16¢ 92,38 £0,17a 90,37 £ 0,28c 91,06 £ 0,04b 31,65+ 0,27d
Proteina (%) 0,10 £ 0,00b 0,11 + 0,00b 0,10 £ 0,01b 0,11 £ 0,02b 1,69 + 0,09a
Lipidios (%) ND ND 0,23 £0,02b ND 1,02 + 0,02a
Carboidrato (%) 8,80 £ 0,15hc 7,16 £ 0,16d 8,85+ 0,28b 8,43 £ 0,04c 62,06 £ 0,03a
Cinza (%) 0,47 £ 0,03b 0,36 £ 0,04b 0,45+ 0,01b 0,40 £ 0,02b 3,58+0,17a

IDF (%) 0,85+ 0,13a 0,57 £ 0,06ab 0,51 £ 0,29ab 0,56 £ 0,06ab 0,10 £ 0,00b
Fibras SDF (%) 3,52+0,11b 4,54 £ 0,18a 3,61+0,13b 3,12+0,57b 3,30+ 0,14b
TDF (%) 4,38 + 0,24ab 5,11+ 0,24a 4,16 + 0,47ab 3,68 +0,01b 3,5+0,14b

PPCS = Polpa de pitaia com semente; PPSS = Polpa de pitaia sem semente; PPSS-Enz = Polpa de pitaia sem
semente com enzima; PP-MF = Polpa de pitaia ap6s microfiltracdo; Con-P = Extrato concentrado de pitaia; ND
= N&o detectdvel. Os valores sdo dados como médias + desvio padrdo de determinacbes em
quintuplicata. Médias na mesma linha seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p < 0,05) pelo
teste de Tukey. Fonte: Elaborado pela autora.

No referido estudo, a polpa in natura e 0s processamentos, despolpamento,
processamento enzimatico, microfiltracdo e concentracdo a vacuo apresentaram diferenca
significativa (p < 0,05) para as variaveis umidade, lipidios e carboidratos.

Nas amostras de polpa de pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus (Weber) Britton &
Rose, obteve-se alto teor de umidade desde a in natura até a microfiltrada, variando de 90,62
% = 0,16 a 92,38 % = 0,17 (Tabela 3). Os resultados identificados foram superiores aos
verificados no trabalho de Coelho et al. (2020) de 89,46 + 0,06 ao analisarem polpa de pitaia
vermelha in natura. No estudo de Cordeiro et al. (2015), ao caracterizarem pitaia vermelha

obtiveram valor de 87,14 % * 1,58 para essa mesma variavel.
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Nesse contexto, resultados vistos por Abreu et al. (2012) mostraram, também, alto teor
de umidade para polpa de pitaia vermelha de 85,52% + 0,61 e, para casca desse fruto, de
89,46% = 0,20. Em outro estudo realizado por Jamilah et al. (2011), identificaram valor de
92,65% = 0,10 para umidade em casca de pitaia Hylocereus polyrhizus Webb. Britton &
Rose.

A umidade desempenha um papel imprescindivel na manutengdo da qualidade da
fruta, pois a perda de agua pode propiciar 0 murchamento assim como reduzir a qualidade e o
tempo de vida dtil do fruto (DING et al., 2021).

As caracteristicas fisico-quimicas e a composi¢do centesimal da pitaia sdo de grande
importancia para o desenvolvimento de produtos pela inddstria de alimentos, bem como, para
conhecer o valor nutricional dessa fruta presente na alimentacdo humana (MIRANDA et al.,
2021).

Assim, nas andlises da composicdo centesimal, observou-se que ndo foram
encontrados valores detectaveis de lipidios para polpa in natura, despolpada e microfiltrada.
Também, apresentaram baixo contetdo de proteina em todos os processamentos, variando de
0,10 % = 0,00 a 1,69 + 0,09, e maior teor de carboidratos, variando de 7,16 % + 0,16 a 8,85 %
+ 0,28, comparando as outras varidveis citadas. Os resultados obtidos condizem com a
literatura ja descrita por Santos et al. (2020), que obtiveram valores de 0,5 % * 0,03 de
proteina, 9,65 % + 0,06 de carboidratos para polpa de pitaia.

Quanto ao teor de proteina, Abreu et al. (2012) encontraram 1,06 % + 0,08 em polpas
de pitaia, valor superior ao observado nos produtos resultantes dos processamentos
despolpamento, processamento enzimatico e microfiltracdo. Da mesma forma, Garcia-Cruz et
al. (2013) obtiveram resultados superiores para proteina de 1,3 % +0,05 ao analisar as
caracteristicas de pitaia Stenocereus pruinosus Otto Buxbaum. Em um estudo reportado por
Jamilah et al. (2011), observou-se 0,95 % + 0,15 para essa mesma variavel quando
caracterizaram a casca da pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus Webb. Britton & Rose e
confirmaram o valor nutricional agregado a esta porcao do fruto.

No que diz respeito aos lipidios, foi relatado que, na semente da pitaia, contém
guantidade significativa desse componente de 22,8 % + 0,5 com predominancia de &acidos
graxos insaturados (EHSAN et al.,, 2010). Santos et al. (2020) encontraram grandes
proporcdes de acido linoleico 45,86 % + 0,12 e oleico 23,26 % * 0,30, estudando a
composic¢do de acidos graxos na semente da fruta do dragdo. No estudo de Santos e Marinho
(2016), analisando a composicao centesimal de pitaia Hylocereus costaricenses FAC Weber

Britton & Rose, obteve-se valor de 0,05 + 0,00 para lipidios na casca e 0,46 = 0,01 na polpa
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assim como Utpott et al. (2020) obtiveram 1,31 % + 0,16 de lipidios, superior as polpas
processadas do presente estudo.

Para os carboidratos, Nurul e Asmah (2014), analisando suco obtido a partir de pitaia
vermelha cultivada na Malasia, encontraram 12,97 % + 0,11 de carboidrato. Ja Utpott et al.
(2020), em seu estudo avaliando p6 da casca de pitaia vermelha, obtiveram 8,92 % + 1,15
para esse nutriente.

Conforme Cordeiro et al. (2015) a pitaia apresenta baixo conteudo de acucares, e
também menor quantidade de sacarose € encontrada em frutos de Hylocereus spp.
compreendendo aproximadamente 2% do agucar total. Os baixos niveis de aglcares em pitaia
de diferentes espécies possibilita que seus frutos sejam recomendados para pessoas que
precisam de uma alimentacdo com reducéo ou restricdo de carboidratos (CONSTANTINO et
al., 2021).

Sobre cinzas, obtiveram-se médias variando de 0,36 % + 0,04 a 0,47 % + 0,03 entre 0s
processamentos das polpas. O teor de cinzas reflete no contetdo total de minerais contido nas
amostras, e as frutas sdo consideradas as principais fontes de minerais na alimentacdo
humana. Conforme a pesquisa de Santiago (2015), o autor encontrou resultados semelhantes
para cinzas de 0,44 % =+ 0,04 comparando aos achados deste estudo.

Em outros estudos, também observaram valores proximos como Jamilah et al. (2011)
e Nurul; Asmah. (2014), que obtiveram os seguintes valores correspondentes: 0,10 % + 0,01
para a casca do fruto e 0,54 % * 0,01 de cinzas em suco de pitaia. No trabalho Nizamlioglu;
Unver; Kadakal (2021), ao determinarem os principais minerais e conteido de cinzas em
sementes de pitaia das espécies Hylocereus polyrhizus Webb. Britton & Rose e Hylocereus
undatus (Haw.) Britton e Rose cultivadas na Turquia, eles encontraram 2,78 % + 0,62 e 4,09
% + 0,10 respectivamente.

De acordo com Serafim (2020) a pitaia apresenta um contetdo relativamente alto de
alguns minerais, como o potassio, calcio e ferro que sdo fundamentais para o bom
funcionamento do organismo, logo, o consumo do fruto pode ser uma boa fonte de minerais
que contribuem para a satde e o bem-estar dos consumidores.

Quanto ao conteudo de fibras observado, variou de 0,51 % + 0,29 a 0,85 % + 0,13
fibra dietética insoluvel, de 3,12 % + 0,57 a 4,54 % + 0,18 de fibra dietética soltvel e de 3,68
% £ 0,01 de fibra total entre os processamentos. Cordeiro et al. (2015) observaram 11,35 % +
0,57 para resultado de conteudo de fibra bruta em polpa de pitaia. No estudo de Coelho et al.
(2020), obtiveram valores de fibra alimentar soltvel (6,00 % + 0,00), fibra alimentar insolGvel
(1,9 % + 0,01) e fibra alimentar total (7,92 % £ 0,02). Resultados do presente estudo séo
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semelhantes também aos de Abreu et al. (2012), que obtiveram 3,26 % + 0,47 de fibra
alimentar total.

Nesse cenario, Chaouch e Benvenuti (2020) ressaltam que o interesse nas fibras
dietéticas esta diretamente relacionado ao seu papel na reducéo de varios agravos a saude. A
celulose, hemicelulose e lignina atuam na regulacdo intestinal pela absorcdo de agua,
enquanto as pectinas tém efeitos na reducdo do colesterol e glicose. Além disso, as fibras séo
amplamente utilizadas na industria de alimentos sendo adicionadas em produtos de
panificacdo, retendo mais 4gua, melhorando a textura e prolongando o frescor.

Desse modo, os resultados encontrados sédo similares a outras frutas referidas na
literatura em que a maior parte da sua composi¢cdo é agua, com isso o teor de umidade em
polpas pode variar de 85 a 89,9% (RABELO et al., 2020). Também, possuem baixo conteudo
de proteinas e lipidios e destacam-se por serem ricas em fibras bem como em compostos
bioativos.

De acordo com Pasko et al. (2021), as diferencas no conteldo e na quantidade de
nutrientes em frutos estdo relacionadas a varios fatores, como o genotipo, condicbes
ambientais, maturidade do fruto, forma de colheita bem como o processamento pos-colheita, e
esses fatores sdo determinantes para a qualidade dessas frutas.

A tabela a seguir apresenta os resultados das analises fisico-quimicas para todas as
etapas de processamento do extrato concentrado obtido a partir de pitaia vermelha (Tabela 4).

Tabela 4 - Analise fisico-quimica (média £ DP) em diferentes etapas de producdo do extrato

concentrado de pitaia vermelha, 2021.

Variéveis Etapas de processamentos da pitaia
PPCS PPSS PPSS-Enz PP-MF Con-P

(In natura) (Despolpamento) (Enzima) (Microfiltracdo)  (Concentrado)
Acidez titulavel
em écido citrico 0,47 + 0,02b 0,49 + 0,00b 0,41 +0,03c 0,40 + 0,03c 2,13 +0,05a
(%)
%g;?)gs soldveis 1 g+ 0.19b 7,98 + 0,04d 9,38+0,04c  10,06+0,050c 68,70 +0,98a
Relagdo 21,95 + 0,99 16,19+0,10d 23,10+ 1,64bc  2522+206b 32,31 +0,78
SS/Acidez oo £0,95C 19£0, 10 £ 1,64bc 222, 31+0,78a
pH 4,12 +0,03b 4,20 +0,02a 4,13 +0,01b 4,10 + 0,02b 3,78 +0,01c

PPCS = Polpa da pitaia com semente; PPSS = Polpa de pitaia sem semente; PPSS-Enz = Polpa de pitaia sem
semente com enzima; PP-MF = Polpa de pitaia ap6s microfiltracdo; Con-P = Extrato concentrado de pitaia. Os
valores sdo dados como médias + desvio padrdo de determinag¢Bes em quintuplicata. Médias na mesma linha
seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p < 0,05) pelo teste de Tukey. Fonte: Elaborado pela
autora
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Quanto as variaveis fisico-quimicas, a acidez titulavel variou de 0,40 % + 0,03 a 2,13
% = 0,05 enquanto solidos sollveis (°Brix) entre 7,98 + 0,04 e 68,70 £ 0,98 e 0 pH de 3,78
0,01 a 4,20 £ 0,02. Comparando a Yu et al. (2021), ao analisarem fruta do dragdo de polpa
vermelha, encontraram, para o conteudo de acidez, 1,18 a 2,59 % expresso em acido malico e
solidos soluveis, variando 10,21 a 13,3 °Brix. Sotomayor et al. (2019), avaliando pitaia
amarela madura Selenicereus megalanthus (Schum.) Britt & Rose, encontraram 20,74 °Brix +
0,73 para sélidos solaveis, 0,14 % + 0,01 para acidez titulavel e pH 4,86 + 0,05.

Além disso, a relacdo solidos soluveis/acidez titulavel (ratio), encontrada em todos os
processamentos, foi inferior ao reportado por Santiago (2015), que foi de 38,35 + 0,31.
Menezes et al. (2015), que avaliaram as caracteristicas fisicas e fisico-quimicas de pitaia
vermelha durante a maturacdo, encontraram de 3,80 a 46,23 para ratio e evidenciaram que
este parametro permanece praticamente constante nos estadios de desenvolvimento assim
como aumenta durante a maturacao do fruto.

O conteudo de acidez relaciona-se com o estadio de maturacdo dos frutos, tendo em
vista que frutos mais verdes possuem acidez mais elevada. A dogura e sabor da pitaia é
atribuida a acidez titulavel inferior a 1 %. Comparando-se a pitaia com outras espécies de
frutos, ela pode ser considerada pouco acida por apresentar valores de pH superiores aos da
laranja (3,66) e kiwi (3,30), por exemplo (DUARTE et al., 2017).

Nesse sentido, Cordeiro et al. (2015), mencionados anteriormente, ao avaliarem frutos
de pitaia Hylocereus polyrhizus Webb. Britton & Rose colhidos maduros, obtiveram valores
de 0,29 % + 0,30 para acidez titulavel, 13,14 ° Brix = 0,56 para solidos soltveis e 5,32 + 0,21
para pH.

De acordo com Fernandes et al. (2010), os solidos soltveis (SS) e a acidez titulavel
(AT) sdo importantes caracteristicas de qualidade em frutos, pois influenciam no sabor por
conter 0s agucares e acidos organicos da polpa, portanto tém sido usados como indicadores da
qualidade de varios frutos.

Em um estudo anterior, Cedefio et al. (2019), avaliando a qualidade po6s-colheita de
frutos de pitaia Hylocereus undatus (Haw.) Britton e Rose, em trés estadios de maturagéo, na
maturidade completa, obtiveram valor de 0,60 % para acidez expresso em acido méalico. Em
contrapartida, Lima et al. (2013), estudando quatro espécies de pitaia Hylocereus
costaricensis Web. Britton & Rose, Hylocereus undatus (Haw.) Britton e Rose, Selenicereus
setaceus Rizz e Selenicereus megalanthus (Schum.) Britt e Rose, frutos comerciais e nativos
do Cerrado, evidenciaram a baixa acidez em frutos do dragdo ao encontrarem valores

variando de 0,10% a 0,15% para essa variavel, expressa em acido citrico.
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De acordo com Duarte et al. (2017), o teor de solidos sollveis na fruta pitaia pode
variar entre 10 e 24 °Brix, resultado que esta diretamente associado ao estadio de maturacéo e
as condigdes edafoclimaticas de cultivo, além disso, durante o amadurecimento do fruto,
ocorre 0 aumento desse componente resultante da degradacdo de polissacarideos. Fernandes
et al. (2010), estudando pitaia orgénica Hylocereus undatus (Haw.) Britton e Rose cultivadas
no municipio de Itajobi — SP, acharam 11,33 °Brix. J4 no trabalho de Lima; Faleiro e
Jungueira, (2013), verificaram valores entre 13,16 e 16,50 °Brix, analisando caracteristicas
fisico-quimicas dos frutos de pitaia Hylocereus undatus (Haw.) Britton e Rose e Selenicereus
setaceus Rizz.

Sobre o pH, Ferreira et al. (2015), em seu estudo, caracterizaram polpas de pitaia em
pO elaboradas a partir de dois processos de secagem, em leito de jorro e spray-dryer, e
obtiveram pH de 4,70. Em outro trabalho analisando fruta do dragdo in natura de polpa
branca Hylocereus undatus (Haw.) Britton e Rose e de polpa vermelha Hylocereus polyrhizus
Webb. Britton & Rose, foi observado para pH 4,57 + 0,01 e 4,40 + 0,01, respectivamente
(LIAOTRAKOON et al., 2013).

Tratando-se da relacdo solido solUveis/acidez titulavel, no trabalho de Fernandes et al.
(2010), foram obtidas 79,42. Ainda, em um estudo Tamby et al. (2011) sobre as
caracteristicas de qualidade e aceitabilidade de trés tipos de pitaia, foram obtidas42,9 na polpa
e 5,7 na casca para ratio. J& Rabelo et al. (2020) encontraram 72,1 para ratio ao estudarem o
efeito da adubacéo potassica na qualidade e na composicdo centesimal de pitaias.

Desse modo, os valores para analise colorimétrica de cada etapa de processamento
para obtencéo do extrato concentrado natural obtido a partir de pitaia vermelha, encontram-se
dispostos na Tabela 5.

Tabela 5 - Analise de colorimetria (média £ DP) em diferentes etapas de producdo do extrato
concentrado de pitaia vermelha, 2021.

Variaveis Etapas de processamentos da pitaia
PPCS PPSS PPSS-Enz PP-MF Con-P
(In natura) (Despolpamento) (Enzima) (Microfiltracdo)  (Concentrado)
L* 56,40 + 0,02a 59,64 + 5,36a 60,07 £ 0,43a 59,40 + 0,37a 26,53 = 0,69b
a* 76,28 £ 0,07a 66,98 + 5,45¢C 69,23 £ 0,65bc 73,66 £ 0,40ab 62,23 + 0,81d
Cor b* -20,27 + 0,05d -17,33 £ 3,23c -23,45 £ 0,3% -8,20 + 0,31b 45,53+ 1,19a
c* 78,93 + 0,08a 69,23 £ 5,67¢ 73,10 £0,71bc 74,12 +0,36abc 77,10 + 1,36ab
h 345,11 +0,02b 34552 +2,44b  341,29+0,20c  353,65+0,27a 36,19 + 0,36d

PPCS = Polpa da pitaia com semente; PPSS = Polpa de pitaia sem semente; PPSS-Enz = Polpa de pitaia sem
semente com enzima; PP-MF = Polpa de pitaia ap6s microfiltracdo; Con-P = Extrato concentrado de pitaia. Os
valores sdo dados como médias + desvio padrdo de determinagBes em quintuplicata. Médias na mesma linha
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seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p <0,05) pelo teste de Tukey. Fonte: Elaborado pela
autora

Acerca da analise colorimétrica, comparando-se as amostras, pode-se observar, quanto
a L*, o corante de pitaia obteve menor luminosidade, portanto um produto mais escuro em
relacdo as polpas. Tratando-se de a*, esta ficou entre a cor vermelha (+) em todas as amostras,
variando de 62,23 + 0,81 a 76,28 + 0,07. A coordenada b* manteve-se na zona azul (-) para as
amostras de polpa e amarelo (+) para o corante de pitaia. J& a coordenada c*, que indica a
saturacdo ou intensidade da cor, obteve valores de 69,23 + 5,67 a 78,93 = 0,08. Sarmento
(2017), avaliando polpa de pitaia vermelha, encontrou para luminosidade (L*) 27,26 + 0,59,
Angulo hue (°H) 1,07 + 0,99 e cromaticidade (C) 27,03 + 1,14.

As técnicas tradicionais de preservacdo de alimentos sdo baseadas em calor, como a
pasteurizacdo, tendo como principal desvantagem o uso de temperaturas elevadas que causam
efeitos indesejaveis sobre o0s compostos bioativos sensiveis ao calor além de alterar
caracteristicas sensoriais de frutas e bebidas a base de frutas, compostos, como betalainas e
vitamina C, que sdo propensos a alteracbes quando expostas a altas temperaturas
(SANDATE-FLORES et al., 2017).

De acordo com Matta, Cabral e Silva (2004), o processo de separa¢cdo por membranas
¢ uma tecnologia que utiliza baixas temperaturas, dessa forma contribui para manter as
caracteristicas originais das frutas na clarificacdo de sucos e apresenta, como vantagem, 0
aumento da qualidade do produto, a reducdo da turbidez e o bom rendimento. Portanto, a
microfiltracdo e a ultrafiltracdo permitem a obtencdo de alimentos seguros, preservando o
valor nutricional e sensorial além de minimizar alteracdes quimicas no produto (SANDATE-
FLORES et al., 2017).

Castro-Enriquez et al. (2020) verificaram o efeito da ultrafiltracdo em extratos de
pitaia (Stenocereus thurberi (Engelm.) Buxb) sobre o seu contetdo de fitoquimico. A analise
evidenciou diminuicdo dos compostos fendlicos decorrente da ultrafiltracdo, apesar disso o
extrato clarificado apresentou maior capacidade antioxidante comparado ao extrato néo
clarificado, indicando, assim, que esse processamento pode favorecer as propriedades

funcionais por propiciar a concentracdo dos compostos.

5.2 Caracterizagéo do extrato concentrado de pitaia vermelha
Um atributo relevante na qualidade dos alimentos é a cor, desse modo a industria de
alimentos utiliza substancias com propriedades pigmentantes com a finalidade de intensificar,

realgar ou restaurar a cor dos alimentos durante o seu processamento. Atualmente, cresce o
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interesse da substituicdo de corantes de origem sintética por pigmentos naturais, pois 0s
corantes artificiais sdo relatados na literatura associados a efeitos adversos a satde. Por outro
lado, os pigmentos naturais podem ser usados como ingredientes ao invés de aditivos na
preparacdo de alimentos sem causar prejuizos a saude (VARGAS-CAMPOS et al., 2018).

As caracteristicas e composi¢do nutricional do extrato concentrado de pitaia vermelha

estéo apresentadas na Tabela 6.

Tabela 6 - Caracterizacdo do extrato concentrado de pitaia vermelha, 2021.

Caracteristicas Conteldo
Composicédo centesimal (%)
Umidade (%) 31,65 % 0,27
Proteina (%) 1,69 £0,09
Lipideos (%) 1,02 £ 0,02
Carboidrato (%) 62,06 + 0,30
Cinza (%) 3,58+ 0,17
Fibra dietética insolvel (%) 0,10 £ 0,00
Fibra dietética soltvel (%) 3,30+ 0,14
Fibra dietética total (%) 3,50+ 0,14
Energia (Kcal/100g) 264,15 + 1,36
Variaveis fisico-quimicas (%o)
Acidez Titulavel em acido citrico (%) 2,13+0,05
Soélidos Solaveis (°Brix) 68,70 £ 0,98
Relacdo SS/Acidez 32,31+0,78
pH 3,78+ 0,01
Colorimetria

L* 26,53 £ 0,69

a* 62,22 + 0,81
Cor b* 4553+1,19

c* 77,10+ 1,36

h 36,19 £ 0,36

Valores expressos em média e desvio padréo
Fonte: Elaborado pela autora

De modo geral, o extrato concentrado de pitaia vermelha analisado apresentou baixo
teor de umidade, baixo conteido de proteina, lipidios e cinzas. As fibras soltveis foram as
predominantes. Os carboidratos representaram 0 maior componente seguido de umidade,
cinzas e fibra dietética total.

Para o teor de umidade no presente estudo, foi encontrado valor médio de 31,65 % +
0,27, podendo, assim, ser considerado como um produto de baixa umidade (Tabela 6). As

frutas tém elevado contetido de umidade, tornando-as susceptiveis aos danos. Dessa forma, a
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concentracdo de um produto contribui para sua conservacdo, facil acondicionamento,
transporte e estocagem.

Com relacdo a composicdo centesimal do extrato concentrado de pitaia no presente
estudo, foram encontrados valores de proteina de 1,69 % £ 0,09, lipidios 1,02 % * 0,02,
carboidrato 62,06 % + 0,30 e cinzas 3,58 % + 0,17. Portanto, ocorreu aumento dos
componentes quando se compara ao fruto in natura, o que pode ser constatado nos resultados
relatados por Coelho et al. (2020), os quais analisaram as caracteristicas fisico-quimicas e
composicao centesimal da polpa, casca e semente da pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus
Webb. Britton & Rose e obtiveram um contetdo de proteina, carboidratos, cinzas e lipidios na
polpa nos valores de 0,5 % + 0,03, 9,65 % + 0,06, 0,39 % + 0,03 e ndo detectavel,
respectivamente.

Nas variaveis fisico-quimicas, o extrato concentrado de pitaia apresentou aumento na
acidez, nos solidos soltveis e na reducdo do pH apds o processamento da polpa in natura.
Esses resultados estdo de acordo com os relatados no estudo anterior de Lima et al. (2020),
que fez a caracterizacdo do corante de pitaia vermelho microfiltrado e analisou o seu potencial
de aplicabilidade em alimentos por meio de anélise sensorial, obtendo acidez de 1,61 + 0,03,
solidos soluveis de 63,10 + 0,08 e pH de 3,88 + 0,01.

As frutas tém baixo valor calérico, assim como a pitaia, no trabalho de Nurul e Asmah
(2014), apresentou valor de energia de 62,95 kcal 100 g * + 0,45 em suco de pitaya da
Maléasia e 35,36 kcal 100 g ** + 0,15 em suco de pitaia da Australia.

Uma importante variavel de qualidade e frescor de frutos é a luminosidade, visto que
um produto bastante brilhoso € indicativo de um alimento fresco (DUARTE et al., 2017).

Magalhdes et al. (2019) ao avaliarem as mudangas que ocorrem durante 0
desenvolvimento dos frutos de pitaia vermelha, confirmaram que, durante o processo de
amadurecimento, ocorre reducdo de L* e aumento do a*. Eles referem que valores de a*
correlacionam as cores verde e vermelha, portanto quanto mais madura a fruta maior esse
valor, enquanto que L* reflete no brilho da fruta. A fruta do dragdo tem sua pigmentacédo
resultante da producéo e estocagem de betalainas, pigmento que produz diversos beneficios a
satide por meio de agdo antioxidante, anti-inflamatoria e anticancerigena (MAGALHAES et
al., 2019).

5.3 Toxicidade aguda modelo zebrafish Danio rerio adulto
A analise da toxicidade de um produto ou um alimento é fundamental para identificar

0s parametros toxicologicos bem como a relacdo dose-resposta, e assim esclarecer o0s
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mecanismos de toxicidade de um composto quimico e sua seguranga clinica (LIMA et al.,
2020). A Tabela 7 apresenta os resultados do ensaio de toxicidade aguda frente ao zebrafish

(Danio rerio) adulto.

Tabela 7 - Resultados do ensaio de toxicidade aguda do extrato concentrado de pitaia
vermelha Hylocereus polyrhizus em zebrafish (Danio rerio) adulto, 2021.

Amostra Mortalidade LC 50
CN 5% 25% 50% 75% 100% v/v % 20 uL (96 h)
Concentrado
de pitaia 1 0 0 0 0 0 > 100%

CN - Grupo controle negativo: dgua destilada, n = 7 animais / grupo; LC 5o - Concentracéo letal para matar 50%
do zebrafish adulto. Unidade de mortalidade: LC so (96hs) > 100% v/v 20 L.
Fonte: Elaborado pela autora

O presente estudo constatou que ndo houve toxicidade do extrato concentrado de
pitaia, pois todas as concentracOes utilizadas (5%, 25%, 50% 75% e 100%) ndo causaram
mortalidade de 50% dos zebrafish (Danio rerio) adultos. Na maior dose testada, também nao
apresentou mortes, indicativo que nao é toxico (Tabela 7). Os resultados sdo condizentes com
estudos anteriores que avaliaram a segurancga clinica de partes e outros produtos derivados do
fruto pitaia.

Recentemente, o0 estudo de Lira et al. (2020) avaliou a toxicidade de polpa e a casca de
pitaia vermelha liofilizadas, com o uso do modelo experimental zebrafish e, em ambos 0s
produtos, ndo encontraram sinais de toxicidade.

Outros autores, entre eles, Hor et al. (2012), analisando a seguranca do extrato de
metanol da fruta do dragdo vermelha Hylocereus polyrhizus, ndo detectaram mortalidade ou
sinais de toxicidade aguda e cronica em ratos durante 28 dias de experimentos. Yong et al.
(2018) também ndo encontraram citotoxicidade em extrato de pitaia vermelha rico em
betacianinas, ap6s 24 h de exposi¢do de células humanas normais (células de rim embrionario
e monacitos), em modelo in vitro mediante o teste de viabilidade celular (MTT).

Ainda, Pasko et al. (2021b) examinaram a citotoxicidade em diferentes variedades de
frutas colhidas em Israel, obtendo efeito citotoxico de H. costaricensis em celulas cancerosas
maior do que a de H. megalanthus e H. undatus, enquanto nenhuma das espécies foi toxica
para as células normais.

Dessa forma, até entdo, a fruta pitaia é considerada atdxica, e estudos com esse fruto e

similares confirmam sua seguranca clinica.
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5.4 Cruzamento de linhas zebrafish (Danio rerio) adulto

A resposta comportamental do peixe-zebra frente a exposicdo aguda e cronica a
substancias é um indicador sensivel para estimar se substancias sdo capazes de alterar a
locomocdo do animal. Dentre as respostas comportamentais, a cinética da natacdo € o
parametro mais relevante e amplamente estudado (CHAKRABORTY et al., 2016).

A medida da atividade locomotora geral foi obtida a partir do nmero de cruzamento

de linhas para cada peixe por cinco minutos, resultados expressos na Figura 11.

Figura 11 - Efeito do extrato concentrado de pitaia vermelha sob a atividade locomotora do
zebrafish (Danio rerio) adulto no Teste de Campo Aberto (0-5min), 2021.
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Extrato concentrado de pitaia; n = 7 animais / grupo. Letras diferentes diferem significativamente (p <0,05) pelo
teste de Tukey. Fonte: Elaborado pela autora

Como resultado, pode-se observar que os peixes tratados com o extrato concentrado de
pitaia ndo reduziram sua atividade locomotora significativamente comparando ao controle
naive.

Em suma, o restante das doses testadas (5%, 25%, 75% e 100%) ndo causaram efeito
sedativo ou reducdo da atividade locomotora nos animais, pois ndo ocorreu reducdo no
namero de cruzamento de linhas na placa de Petri pelos animais, apresentando-se superior aos
grupos controle. Comparando-se aos resultados Lira et al. (2020), que fez teste do campo
aberto com zebrafish, usando concentracdes de casca e polpa de pitaia liofilizadas, na polpa,
nas doses de 0,1, 0,5 ou 1,0 mg / mL também n&o houve reducdo da atividade locomotora dos
peixes.

O zebrafish comporta-se naturalmente em campo aberto com atividade natatdria
constante e acOes de imobilidade ndo sdo observadas em condi¢Bes naturais nesses animais

(BEZERRA et al., 2020). Conforme Oliveira et al. (2019), é sugestivo de uma possivel acdo
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sedativa, a exemplo, as drogas sedativas/ansioliticas (benzodiazepinicos), as substancias ou
compostos nos quais reduzem a mobilidade do zebrafish adulto em teste de campo aberto.

A heterogeneidade no comportamento do zebrafish, tais como agressividade,
sociabilidade, exploracdo e locomocdo é estudada. Embora essas diferencas individuais de
comportamento possam, a principio, serem consideradas indesejadas, elas tém multiplas
causas bioldgicas, que podem ser valiosas para estudar as diferencas individuais entre 0s
peixes e sua relagdo com fisiologia, neuroquimica e gendmica dos animais (LIEGGI et al.,
2019).

Inclusive, esses animais dispdem de uma variedade de comportamentos naturais para
cacar e capturar presas vivas, selecionar e defender locais de desova, formar cardumes e fugir
de predadores. Sendo assim, 0os comportamentos locomotores desempenham papel essencial
nas praticas alimentares, sociais e defensivas ao longo da vida dos peixes (COLWILL et al.,
2011).

5.5 Hiperglicemia aguda zebrafish (Danio rerio) adulto

OscilagBes agudas da glicose sanguinea apds as refeicGes colaboram de forma
significativa para niveis glicémicos cronicamente altos. A hiperglicemia pds-prandial pode
levar a varios mecanismos fisiologicos que alteram a homeostase (MILECH et al., 2001). A
Figura 12 apresenta os resultados do teste de hiperglicemia aguda com modelo zebrafish D-

glicose (2,5 g/ kg de peso) administrado via oral (v.0).

Figura 12 - Efeito do extrato concentrado de pitaia vermelha sob hiperglicemia aguda em
zebrafish (Danio rerio) adulto, 2021.
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teste de Tukey. Fonte: Elaborado pela autora
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Nos resultados encontrados, foi observado que todos os animais hiperglicémicos
tratados com extrato concentrado de pitaia (50% e 75% em 20 pL v.0) tiveram niveis
glicémicos significativamente diminuidos (p < 0,05), que foram semelhantes ao grupo tratado
com insulina de 173,73 £ 30,95 mg/dL. Seus valores médios de glicemia foram 201,12 +
60,62 mg/dL na dose 50% do extrato concentrado e 197,62 + 71,22 mg/dL no tratamento
75%. Por outro lado, o grupo controle veiculo, composto por animais hiperglicémicos tratados
apenas com agua, apresentou média de 302,75 £ 82,41 mg /dL.

A reducdo da hiperglicemia aguda nos zebrafish pode ser influenciada por diversos
fatores, dentre eles, um possivel mecanismo é a presenca de fibras solveis na composi¢do do
extrato concentrado de pitaia. Conforme Geloneze et al. (2006) as fibras soltiveis melhoram a
glicemia pos-prandial por auxiliarem no retardo do esvaziamento gastrico por meio de sua
viscosidade, no aumento da saciedade e reducdo da velocidade de absorcao dos carboidratos,
e da resposta glicémica.

No estudo de Nisak et al. (2009), ao ofertarem refei¢cbes com baixo indice glicémico e
alto teor de fibras para pacientes diabéticos tipo 2, resultou na melhora da hiperglicemia pos-
prandial em comparacdo com refeicdo de alto indice glicémico e baixo teor de fibras.

Dessa forma, Lira et al. (2020), demonstraram que a polpa e casca da pitaia vermelha
(H. polyrhizus) contém compostos fenodlicos tais como filocactinas, betaninas, flavanoides e
quercetina potencialmente importantes.

A hiperglicemia produz estresse oxidativo, e 0 aumento do estresse oxidativo conduz a
disfuncdo, dano e morte celular, uma vez que sua producdo ocorre de forma marcante durante
0 estado hiperglicémico, assim, 0 uso de antioxidantes e compostos bioativos sdo amplamente
estudados como efeito terapéutico e protetor (OYELAJA-AKINSIPO et al., 2020).

Desse modo, em um estudo realizado por Coelho et al. (2020), que investigaram o
efeito do extrato de polpa e semente de pitaia vermelha sobre o estresse oxidativo em
camundongos swiss fémeas diabéticas, os achados mostraram reducdo da peroxidacdo lipidica

nos animais doentes, indicando, assim o potencial antioxidante e funcional do fruto.

5.6 Inducéo do DM cronico zebrafish Danio rerio adulto
Os resultados da inducdo do diabetes em zebrafish (Danio rerio) adulto, mediante a
imersdo em D-glicose (111 mM) por 14 dias encontram-se disposto na Figura 13.
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Figura 13 - Inducéo de hiperglicemia crénica em zebrafish (Danio rerio) por imersdo em
solucéo de glicose 111 mM por 14 dias, 2021.
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Fonte: Elaborado pela autora

A exposicdo dos peixes a solucéo de glicose (111 mM) por 14 dias aumentou 0s niveis
de glicose sanguineos em jejum. Os animais do grupo controle (naive) apresentaram valores
médio de glicemia 50,38 + 18,94 mg/dL. Apds os 14 dias, 0s peixes tratados com D-glicose
apresentaram valores de 117,12 + 32,52 mg/dL para esse parametro. Dessa forma, a exposicao
continua a glicose provocou um aumento de 2,32 vezes nos niveis de glicose sanguinea
comparando ao grupo controle basal (Figura 13).

A Figura 14 apresenta os resultados do teste de hipoglicemia cronica com tratamento

de 5 dias em zebrafish (Danio rerio) adulto.

Figura 14 - Efeito do extrato concentrado de pitaia vermelha na hiperglicemia crénica em
zebrafish (Danio rerio) adulto, 2021.
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Apbs o tratamento por cinco dias, os animais hiperglicémicos tratados com extrato

concentrado de pitaia 25% e 50% em 20 pL v.o, comparado ao grupo controle naive, animais
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saudaveis, ndo ocorreu diferenga significativa entre eles. Seus valores médios de glicemia
foram 71,57 + 23,56 mg/dL na dose 25% do extrato concentrado e 81,14 + 16 mg/dL no
tratamento 50%. Em contrapartida, a dose 75% em 20 pL v.o teve diferenca significativa (p <
0,05) comparado ao naive, apresentando aumento méedio com um valor de 117,71 + 43,41
mg/dL de glicose.

Os resultados revelaram que a suplementacdo do extrato concentrado de pitaia
vermelha reduziu a glicemia de jejum dos peixes na concentracdo 25% e 50% em 20 pL v.o
mas ndo houve diferenca significativa comparando ao grupo veiculo. Assim, o efeito
hipoglicémico da pitaia vermelha pode ser atribuido ao seu teor de compostos bioativos,
antioxidantes e fibra alimentar sollvel presente nesse fruto e ja descrito em outros trabalhos
(OMIDIZADEH et al., 2014).

Ramli et al. (2014), avaliando o efeito hipoglicemiante do suco de pitaia a 5% em
camundongos com obesidade induzida por dieta rica em carboidratos e gorduras, obtiveram
tendéncia de normalizacdo da glicose apds 8 semanas de tratamento e constataram que 0 suco
de pitaya vermelha pode servir como terapia complementar para reduzir algumas
manifestacdes da sindrome metabdlica.

Em outro estudo, Omidizadeh et al. (2014), ao investigarem a atividade
antirresisténcia a insulina da pitaia vermelha Hylocereus polyrhizus em camundongos,
observaram que atenuou a resisténcia a insulina e reduziu a hipertrigliceridemia.

Considerando que a obesidade e as dislipidemias sdo caracteristicas comuns no DM,
em trabalhos que investigaram a atividade hipolipidémica da pitaia, em um modelo
experimental de hipercolesterolemia em camundongos, obtiveram uma redugdo no nivel de
colesterol total quando comparados ao grupo de doentes nédo tratados (HOLANDA et al.,
2021).

Um estudo conduzido por Song et al. (2016) para avaliar a influéncia do suco de pitaia
branca em distlrbios metabdlicos relacionados & obesidade, como resisténcia a insulina e
esteatose hepéatica em camundongos alimentados com dieta rica em gordura, mostrou como
resultados uma melhora na resisténcia a insulina induzida por dieta rica em gordura, esteatose
hepaética e hipertrofia adiposa.

Conforme Muraki et al. (2013), que investigaram a associa¢do do consumo de frutas e
0 risco de diabetes tipo 2 em homens e mulheres, contataram que um maior consumo de frutas
in natura em particularmente, uva, macd, banana e mirtilo podem influenciar de forma

positiva a0 menor risco da doenga.
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Dessa forma, a alimentacdo de uma pessoa com diabetes deve ser variada e
equilibrada, portanto, o consumo de vegetais e frutas é proposto para auxiliar na reducdo da
hiperglicemia juntamente com o tratamento medicamentoso e outras praticas de manejo da
doenca, pois, estes alimentos apresentam um conteldo varidvel de fibras, compostos
antioxidantes, outros nutrientes e fitoquimicos que em conjunto podem reduzir o risco de DM
(MURAKI et al., 2013; SONG et al., 2016).

Assim, estudos reportam que a atividade biolégica da pitaia ocorre por suas
propriedades antioxidantes altas, associada a presenca dos fendlicos e betacianinas, com isso a
implementacéo de frutas do dragdo na alimentagdo humana é sugestivo com possiveis efeitos
positivos sobre a inflamacdo, reducdo da hiperglicemia e suas complicacfes, reducdo da
pressdo arterial, reducdo das dislipidemias e prevencdo de cancer de colon (PASKO et al.,
2021; POOLSUP; SUKSOMBOON; PAW, 2017).

6. CONCLUSAO

Portanto, os resultados da composicao centesimal e fisico-quimica mostraram aumento
nos teores de proteina, lipidios, carboidratos, cinzas, solidos solUveis e reducdo do pH em
consequéncia da concentragdo do produto.

Nos testes in vivo, o concentrado de pitaia mostrou-se atdxico e reduziu a glicemia dos
peixes hiperglicémicos de forma aguda e crénica. A maior parte dos tratamentos para reducéo
da hiperglicemia centra-se na glicemia global, no entanto o uso de compostos direcionados,
simultaneamente, ao estado pos-alimentar e a glicemia de jejum, é uma importante estratégia
que possibilita um melhor manejo da doenca a longo prazo.

Assim, o0 uso de produtos naturais, como a pitaia, de forma complementar ao
tratamento medicamentoso do diabetes mellitus € preliminar, assim pesquisas futuras sdo
necessarias para apoiar sua eficacia e elucidar os possiveis mecanismos responsaveis pelo

efeito hipoglicemiante.
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