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Resumo

A familia Annonaceae possui cerca de 135 géneros e 2.500 espécies distribuidas entre as areas
tropicais dos continentes americano, africano e asiatico. Ela destaca-se por haver um grande
numero de espécies de importancia para os diversos setores industriais. Algumas espécies possuem
atividade antinociceptiva e anti-inflamatéria, dentre elas, Annona squamosa L. (pinha). O objetivo
deste trabalho foi realizar uma prospeccao cientifica de espécies do género Annona, identificando
quais espécies possuem atividade antinociceptiva e anti-inflamatéria, e a quantidade de artigos
publicados que apresentem as respectivas acdes farmacoldgicas. Essa prospecgdo cientifica foi
desenvolvida através da busca nos bancos de dados Pubmed, Science Direct, Scopus, Scielo e
Lilacs realizada no més de janeiro de 2015. Foram encontrados 75 artigos, analisados e
identificados conforme os respectivos critérios de incluséo do estudo, totalizando no final 12
artigos. Os resultados demonstram que ainda sdo poucos os estudos relacionados no meio
cientifico sobre as possiveis atividades antinociceptiva e anti-inflamatoria de espécies desse
género.
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Abstract

The Annonaceae family has about 135 genera and 2,500 species distributed in tropical areas of the
Americas, Africa and Asia. It stands out for having a large number of species of importance to the
various industrial sectors. Some species have antinociceptive and anti-inflammatory activities,
among them, Annona squamosa L. The objective of this study was to conduct a scientific survey of
the Annona genus, identifying which species have antinociceptive and anti-inflammatory activity,
and the amount of published papers with these pharmacological actions. This scientific survey was
developed by searching the data banks Pubmed, Science Direct, Scopus, SCIELO and Lilacs held in
January 2015. It were found 75 articles, analyzed and identified as their inclusion criteria of the
study, totaling at the end 12 articles. The results showed that there are few studies related in
scientific circles about the possible antinociceptive and anti-inflammatory species of this genus.

Key-words: Annona; Annonaceae; antinociceptive; anti-inflammatory.

1. Introducéo

A biodiversidade, de um modo geral, é a responsavel pela producdo de grande parte das
substancias organicas conhecidas e em pesquisa, sendo que, o reino vegetal tem a maior parcela da
diversidade quimica conhecida e registrada na literatura. Os produtos naturais de quaisquer origens
podem atuar como fonte de novos padrdes moleculares Uteis para as possiveis acdes farmacoldgicas
(VIEGAS-JUNIOR; BOLZANI; BARREIRO, 2006).

Ao longo da histdria o0 homem tem utilizado diversas formas de tratamento para o alivio da
dor, entre elas, as ervas medicinais merecem destaque devido ao seu amplo uso popular
(ALMEIDA et al., 2001). O interesse popular na busca de plantas medicinais tem crescido
consideravelmente na segunda metade do século XX (ALBUQUERQUE et al., 2007).

A familia Annonaceae foi catalogada em 1789 por Jussieu (HUTCHINSON, 1974), e estas
plantas geralmente estdo distribuidas entre as areas tropicais dos continentes americano, africano e
asiatico. Essa familia compreende um grande numero de géneros e espécies, cuja maioria é nativa
das regibes tropicais, com cerca de 2.500 espécies distribuidas em aproximadamente 135 géneros
(CHATROU et al., 2012). No Brasil foram registrados 29 géneros, compreendendo cerca de 392
espécies (MAAS, et al., 2015). A maioria das espécies dessa familia sdo frutiferas e encontradas
com frequéncia em regides de clima subtropical e tropical (CHATROU et al., 2012).

A grande parte dos principios ativos de importancia farmacologica encontrada nos extratos
vegetais, de modo geral, é oriunda de uma variedade de metabolitos secundarios que possuem uma
constituicdo complexa, alcangando alvos terapéuticos nas doencas humanas e que sdo produzidos
para modular seus préprios metabolismos (FERREIRA; PINTO, 2010).

A familia Annonaceae, cientificamente, destaca-se por haver um grande numero de espécies

de importancia para os diversos setores industriais. O valor econdmico dessas espécies esta
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relacionado principalmente as propriedades nutricionais dos frutos que sdo consumidos in natura,
mas também sd8o amplamente utilizados em produtos processados ou semi-processados,
especialmente na preparacgéo de sucos, sorvetes e sobremesas (LAGE, 2011; DINIZ et al., 2013).

A especie Annona muricata L., vulgarmente conhecida como graviola, é encontrada na
Ameérica Central e América do Sul, incluindo as regides Norte, Nordeste e Sudeste do Brasil, sendo
uma fruta bastante consumida nestas regides e de grande valor econémico. Entre os constituintes
quimicos encontrados nessa espécie, os alcaloides e os 6leos essenciais se destacam (SOUSA et al.,
2010).

Muitas espécies desse género possuem atividade farmacologica, tais como atividade
antinociceptiva (ALMEIDA et al., 2012) e antioxidante (LIMA et al., 2010), e também atividade
sobre o sistema nervoso central em roedores (DINIZ et al., 2013). Tradicionalmente, as folhas s&o
usadas para dores de cabeca, insbnia, cistite, problemas de figado, diabetes, hipertensdo e como
anti-inflamatorio.

Além disso, tem atividade antimicrobiana (COSTA et al., 2013), antitumoral (LIMA et al.,
2012), antinociceptiva, anti-inflamatéria (SIEBRA et al., 2009), ansiolitica e sedativa (DINIZ et al.,
2013), o que desperta o interesse de grupos de pesquisa nacionais e internacionais, além do setor
industrial farmacéutico.

Algumas espécies do género Annona possuem atividade antinociceptiva e/ou anti-
inflamatoria, dentre elas, Annona diversifolia, Annona muricata e Annona squamosa, cujas folhas
sdo usadas para o tratamento de reumatismo, dor no baco, dores de cabega, insOnia, cistite,
problemas de figado, diabetes, hipertensdo e anti-inflamatorio. O extrato obtido com éter de
petréleo bruto e o 6xido de cariofileno isolado do extrato da casca exibiram atividades analgésica e
anti-inflamatoria significativa (CHAVAN et al., 2010).

Nesse contexto, o objetivo principal desse trabalho foi realizar uma prospeccdo cientifica de
espécies do género Annona, no sentido de identificar quais espécies possuem atividade
antinociceptiva e anti-inflamatéria, bem como analisar a quantidade de artigos publicados

relacionados as respectivas acdes farmacoldgicas.

2. Metodologia

Trata-se de uma prospeccdo cientifica desenvolvida pela busca nos bancos de dados
Pubmed, Science Direct, Scopus, Scielo e Lilacs acerca de publicacGes sobre espécies do género
Annona e suas atividades antinociceptiva e anti-inflamatéria. A pesquisa foi realizada durante 0 més
de janeiro de 2015. A escolha dos descritores foi adequada para a realizagdo de uma pesquisa

ampla, utilizando-se como palavras chaves: Annona, “antinociceptive” e “anti-inflammatory”,
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sozinhos ou combinados, sendo considerados validos os documentos que apresentassem esses
termos no titulo e/ou resumo que versavam sobre as atividades farmacoldgicas.

Foram excluidos os trabalhos que descreviam a estrutura quimica dos compostos sem a
analise farmacologica. J& para o critério de inclusdo, foram selecionados os trabalhos que
realizaram a avaliacdo das atividades farmacoldgicas selecionadas (anti-inflamatéria e
antinociceptiva) usando camundongos e/ou ratos nos experimentos, avaliando 0s possiveis
mecanismos de agéo.

Os artigos repetidos foram excluidos durante a pesquisa. Um fluxograma que ilustra o

andamento da selecdo dos artigos em cada fase € mostrado abaixo (Figura 1).

Figura 1 — Fluxograma abordando as etapas de selecdo dos artigos em cada base de dados.
Scielo Lilacs Science Direct Pubmed Scopus
(n=3) (n=3) (n=28) (n=23) (n=52)

Exclusédo de duplicidades
nas bases de dados

=75
Exclusédo de artigos que ndo
atendem aos critérios de
inclusao
N=12

Fonte: Autoria propria.

3. Resultados e Discusséo

A prospeccao cientifica foi utilizada como um meio sistematico de analisar 0s respectivos
artigos encontrados, que estdo relacionados a presenca das atividades antinociceptiva e anti-
inflamatdria de espécies do género da Annona.

Nesse contexto, na busca dos artigos nas bases de dados foram encontrados sem filtro, 75
artigos no ambito geral, abordando as palavras chaves (Annona AND antinociceptive, Annona AND
anti-inflammatory). Pode-se observar na Figura 2 a distribuicdo das publicacBes referentes as

palavras chaves nas cinco bases de dados.
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Figura 2 - Total de artigos publicados por banco de dados envolvendo atividade anti-inflamatdria e antinociceptiva do

género Annona.
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Fonte: Autoria propria.

A pesquisa foi direcionada no intuito de explorar melhorar as informagdes que essas bases
pudessem fornecer a respeito das espécies do género Annona com possivel atividade antinociceptiva
e anti-inflamatoria no banco de dados cientificos. Dos artigos selecionados nas bases demonstradas
acima, foi observado que espécies do género Annona apresentaram efeito anti-inflamatério mais
documentado que o efeito antinociceptivo, isso pode ser devido a falta de realizagdo de testes
experimentais antinociceptivos das espécies em questdo, ou mesmo alguns efeitos ndo significativos
nessa variavel.

A andlise dos artigos foi realizada de acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo do
estudo. Diante disso, ao final dos 75 artigos foram selecionados 12 (Figura 3), 0s quais foram
considerados pertinentes para o desenvolvimento da prospecgéo cientifica. A base de dados Scopus
forneceu o maior ndmero de artigos publicados envolvendo espécies do género Annona com
atividade antinociceptiva e/ou anti-inflamatéria, e as bases que tiveram menor numero de
publicacBes foram a Scielo e Lilacs, em relacdo aos demais publicados na mesma area da pesquisa

farmacoldgica.
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Figura 3 - Total de artigos selecionados ap6s a analise dos respectivos critérios de inclusdo e excluséo do estudo do

género Annona.

N de artigos
BScopus M Science Direct Pubmed MScielo ®Lilacs

Fonte: Autoria propria.

Na figura acima, observa-se a distribuicdo da amostra final dos 12 artigos selecionados para
0 estudo, onde a maior quantidade foi encontrada no Scopus com 50% (n=6) dos artigos
selecionados, em seguida com o Pubmed e Science Direct ambos com 16,66% (n=2) e por ultimo, o
Scielo e Lilacs 8,34% (n=1), sendo as principais bases com artigos publicados nessa tematica.

Nota-se que durante todos os estudos relacionados a atividade antinociceptiva e anti-
inflamatoria foram identificadas apenas 12 publica¢cdes nas quais foram desenvolvidos testes
especificos para avaliacdo da atividade farmacoldgica, tais como: placa quente, edema de pata,
bolsa de ar induzidos pela carragenina (polissacarideo extraido de algas marrons), contorcdes
abdominais induzidas pelo &cido acético, peritonite induzida por carragenina, edema de orelha
induzido pelo 6leo de Croton e teste da formalina.

Na Figura 4, observa-se que a espécie mais citada foi Annona muricata L., popularmente
conhecida como graviola, com 41,66%, Annona squamosa (pinha) com 33,33%, confirmando seu
potencial antinociceptivo e anti-inflamatorio. Vale destacar também o efeito da graviola sobre o

sistema nervoso central, com agédo ansiolitica, por exemplo (OVIEDO, et al., 2009).
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Figura 4 - Total de publica¢Bes com espécies do género Annona com potencial antinociceptivo e anti-inflamatério.
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Fonte: Autoria propria.

Isso demonstra que ainda é minima a exploracdo das demais espécies que fazem parte desse
género, tornando-se desconhecidas para a ciéncia. Com isso, percebe-se na analise da figura 5
abaixo, a distribuicdo dos artigos por ano, que o desenvolvimento da pesquisa com essas espéecies
ainda é recente. Além disso, em consideragdo as espécies até agora estudadas do género Annona, é
observado que o nimero de artigos publicados ainda é pouco expressivo, mostrando que ainda ha
muito a que ser estudado, uma vez que essas espécies apresentam diversos metabdlitos secundarios

com variados efeitos fisiol6gicos promissores.

Figura 5 - Total de artigos publicados com espécies do género Annona com atividade antinociceptiva e anti-inflamatéria
por ano de publicagéo.
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Fonte: Autoria propria.
3. Concluséo

Diante disso, esta prospeccdo é de interesse especial para 0s respectivos grupos cientificos
que desenvolvem pesquisa com espécies do género Annona, pois mostra de fato, que o estado da
arte em pesquisas envolvendo essa tematica é pouco estudado. Apenas seis espécies de Annona
foram instrumento de estudo para investigacdo da possivel atividade antinociceptiva e anti-
inflamatoria, nesse levantamento nos respectivos bancos de dados cientificos. Os principais
mecanismos de acdo envolvem a participacdo de receptores opioides e envolvimento de canais de
potassio sensiveis ao ATP.

Os resultados demonstram que ainda sdo poucos os estudos relacionados no meio cientifico
sobre as possiveis atividades antinociceptiva e anti-inflamatdria desse género. No campo da
pesquisa cientifica, apesar de haver um nimero minimo de artigos publicados, ainda ha caminhos,
como o desenvolvimento de possiveis mecanismos de acdo, testes para descoberta de novos
metabdlitos, até mesmo a exploracdo de novas espécies nas linhas de pesquisa. Portanto, esse
trabalho mostra que a pesquisa com o género Annona € importante, uma vez que resultados prévios

da literatura mostram diversos efeitos em modelos animais.
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