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RESUMO

Introducdo: A diabetes mellitus ¢ uma doenca cronica que afeta 13% da populacio
portuguesa, estimando-se um aumento para 15,8% em 2035. O fruto da Adansonia
digitata L. (Baobd) ¢ um importante recurso nutricional e medicinal. Estudos prévios
verificaram a atividade hipoglicémica do fruto, atribuindo-a ao seu teor de polifendis.
Os objetivos deste estudo foram, verificar o seu efeito sobre a glicemia pos-prandial
(GP) em adultos nao diabéticos e verificar os compostos relacionados a esta atividade.
Materiais e métodos: Apos a aprovacdo da comissdo de ética da Cooperativa Egas
Moniz, foram recrutados 31 adultos ndo diabéticos, entre os 18 e 40 anos. Foi obtido
por escrito um consentimento informado dos voluntarios, aleatoriamente alocados em
um grupo de controlo (GC = 16) submetidos a PTGO e um grupo de intervengdo (GI =
15), submetidos a PTGO, seguida da ingestdo de 250 ml de extrato aquoso de baoba
(EAB). O teste da ANOVA de medidas repetidas do tipo misto foi usado para verificar
a diferenca dos niveis da GP em diferentes momentos e o teste-t de amostras
independentes para averiguar a diferenga entre os grupos do Cpax, ACmax € AUC. Foi
determinado o teor de fenois totais (FT), proantocianidinas (PA) e taninos hidrolisaveis
(TH), bem como a atividade antioxidante pelos métodos FRAP, DPPH, ABTS e
inibi¢ao do O," e do NO" do EAB.

Resultados e discussao: Os resultados nao revelaram interacdo entre os fatores de
medidas repetidas e independentes, ndo sendo possivel inferir sobre as diferengas da GP
em diferentes momentos. Os resultados mostraram maior C;x no GC em relagdo ao GI
(»=0,029), embora nao se tenha observado AC,;x (p=0,054) significativa. A AUC foi
significativamente menor (p=0,012) no GI. Os valores de FT, PA ¢ TH do EAB foram
de 702,39+11,85 EAG/100g, 336,33+10,85 EPA2/100g e 237,63+4,71 mg EAT/100g
PF, respectivamente. A atividade antioxidante foi alta, sendo o poder redutor do método
FRAP de 1289,58+34,44 mg ET/100g PF e a captacdo dos radicais DPPH e ABTS
respectivamente, de 1269,72+129,23 e 1004,42+41,65 mg ET/100g PF. O IC50 dos
radicais O, e NO' foram respectivamente 57,86+2,57 e 29,48+5,17 mg EAG/100g PF.
Conclusdes: Estes resultados sugerem que o EAB poderia atuar beneficamente no
controlo da GP, provavelmente correlacionadas com suas propriedades antioxidantes.
Palavras-chave: Adansonia digitata L., baobab, diabetes mellitus, glicemia poOs-

prandial, adultos ndo diabéticos, polifendis, proantocianidinas, atividade antioxidante.



ABSTRACT

Introduction: Diabetes mellitus is a chronic disease that affects 13% of the portuguese
population estimating an increase to 15.8% in 2035. Adansonia digitata L. (Baobab)
fruit is an important nutritional and medicinal resource. Previous studies have verified
the hypoglycemic activity of the fruit, attributing it to its polyphenol content. The
objectives of this study, were to verify its effect on postprandial glycemia (PG) in non-
diabetic adults and to verify the compounds related to this activity.

Materials and methods: Following Cooperativa Egas Moniz ethical committee
approval, 31 adults between 18 and 40 years old were recruited. A written informed
consent was obtained from volunteers that were randomly allocated in a control group
(CG = 16) subjected to OGTT and in a intervention group (IG = 15), subjected to
OGTT followed by ingestion of 250 ml of baobab aqueous extract (BAE). Repeated
Measures ANOVA of mixed type was used to verify the difference in PG levels at
different times and the independent-sample ¢-fest to access the difference between
groups for Cpax, AChax and AUC. The total phenols (TP), proanthocyanidins (PA) and
hydrolysable tannins (HT), as well as the FRAP, DPPH, ABTS and inhibition of O,”
and NO® methods of EAB were quantified in the laboratory.

Results and discussion: Results revealed no interaction between the independent and
repeated measures factors, thus is not possible to infer about the differences in PG in
different moments. Results showed higher C,.,x in the CG compared to the IG
(p=0.029), although no significant ACpnax (p=0.054) was observed. The AUC was
significantly lower (p=0.012) in the GI. The TP, PA and HT values from BAE were
702.39+11.85 EGA/100g, 336.33+/0.85 EPA2/100g and 237.63+4.71 mg ETA/100g
FW, respectively. Antioxidant activity was high, being the reducing power given by the
FRAP method 1289.58+34.44 mg ET/100g FW, the scavenging activities of the DPPH
and ABTS radicals 1269.72+£729.23 and 1004.42+41.65 mg ET/100g FW, respectively.
0," and NO® IC50 were respectively 57.86+2.57 and 29.48+5.17 mg EGA/100g FW.
Conclusions: Results obtained suggest that the BAE could act beneficially for PG
control, as previously stated and a possible correlation with its antioxidant properties.
Key words: Adansonia digitata L., baobab, diabetes mellitus, postprandial glycemia,

non-diabetic adults, polyphenols, proanthocyanidins, antioxidant activity.
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GLOSSARIO

DLsy: ¢ a dose de uma dada substancia ou radiagdo para matar 50% da populacao teste,
normalmente medida em miligramas de substancia por quilograma de massa corporal
dos individuos testados.

Hemoptise: ¢ a expectoragdo de sangue proveniente do trato respiratorio, através da
tosse.

Hipofonoglossia (soluco): ¢ um fendomeno benigno e reflexo que se manifesta por
espasmos repetidos do diafragma e oclusdes rapidas e ruidosas da glote.

ICsy: concentracdo de fendis totais necessdria para atingir metade da inibi¢do méxima
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Introdugdo

INTRODUCAO

O estilo de vida pouco saudavel tem demonstrado um grande impacto na satde da
populagdo mundial tanto a nivel fisico como mental, estando relacionados a sintomas e
caréncias funcionais originadas por doengas nado transmissiveis (DNT’s) (Linardakis et
al., 2015). Atualmente, muito se debate sobre o desenvolvimento sustentavel e uma das
prioridades ¢ a promog¢do da satde, designadamente a prevengdo e o controlo das
DNT’s, em populagdes marginalizadas de paises subdesenvolvidos e em vias de
desenvolvimento (WHO, 2014). Em particular, a doenga cardiovascular, a diabetes
mellitus, o cancro e a doenca respiratoria cronica, constituiem temas de grande
preocupagdo, visto serem responsaveis por 70% de mortes por DNT’s em todo mundo
(WHO, 2017). As doengas ndo transmissiveis resultam da combinacdo de factores
ambientais, socioecondmicos, comportamentais e metabdlicos (Di Cesare et al., 2013).

A diabetes mellitus ¢ uma das doengas cronicas de maior prevaléncia nas
sociedades modernas (Dominguez Avila, Rodrigo Garcia, Gonzalez Aguilar, & de la
Rosa, 2017), tendo afetado, nas ultimas décadas, milhares de pessoas por ano
(Guariguata et al., 2014) quer em paises desenvolvidos, quer em paises em vias de
desenvolvimento e subdesenvolvidos (Seuring, Archangelidi, & Suhrcke, 2015). Esta
doenca afeta 13% da populagdo portuguesa e estima-se que, em 2035 a nivel mundial,
591,9 milhdes de pessoas dos 20 aos 79 anos de idade tenham diabetes (Guariguata et
al., 2014).

A discrepancia socioecondmica que existe entre comunidades relativamente ao
estilo e a qualidade de vida e, sobretudo, ao acesso ao atendimento médico, exerce uma
grande influéncia sobre a causa, a ocorréncia e a prevaléncia de doengas cronicas, € a
diabetes mellitus ndo ¢ exceg¢do (Di Cesare et al., 2013). Esta patologia ¢ uma das
principais causas mundiais de mortalidade e morbilidade (NCD-RisC, 2016) motivo
pelo qual se torna pertinente a realizagdo de programas de prevengdo, intervengdo e
controlo no ambito da satde, que promovam a mudanca do estilo de vida, a deteccao e o
tratamento adequado da diabetes, diminuindo assim o risco de novos casos e
complicacdes supervenientes (Alberti, Zimmet, & Shaw, 2007).

O fruto da espécie Adansonia digitata L. foi considerado como sendo um fruto de

grande importancia pelas suas propriedades nutricionais (Kamatou, Vermaak, &
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Efeito da ingestdo do extrato aquoso do fruto da Adansonia digitata L. na glicemia pos-prandial de individuos ndao
diabéticos

Viljoen, 2011), antioxidantes e terapéuticas e, particularmente, por apresentar atividade

hipoglicémica (Sundarambal, Muthusamy, Radha, & A, 2015).
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Introdugdo

1. Adansonia digitata L.

A arvore Adansonia digitata L. (AD) ¢é considerada emblematica, cultural e
essencial na medicina tradicional de Africa e da India (Kamatou et al., 2011; Sugandha,
Varsha, & Shashi, 2013). Acredita-se que a sua existéncia seja conhecida ha mais de
4000 anos (Sundarambal, Muthusamy, Radha, & A, 2015). Foi descrita pela primeira
vez no Senegal, no século XVIII, pelo naturalista, fildsofo e explorador francés Michel
Adanson (1727-1806), tendo em sua homenagem sido atribuida a este género o nome de
“Adansonia” (Kamatou et al., 2011). Em alusdo a forma das suas folhas, semelhante aos
cinco dedos de uma mao, foi atribuido a esta espécie o nome latino digitata, sendo
assim classificada como Adansonia digitata L. (Kamatou et al., 2011).

O género Adansonia pertence a familia Bombacaceae (Sugandha et al., 2013) e
compreende oito espécies. A espécie Adansonia digitata L. é nativa do continente
africano (Ibrahima et al., 2013), sendo encontrada principalmente nas savanas da Africa
Subsariana em regides de baixas altitudes, com 4 a 10 meses de seca por ano (Rahul et
al., 2015).

Tanto a arvore como o fruto sdo conhecidos universalmente por Baoba (Kamatou,
Vermaak, & Viljoen, 2011), sendo apelidada em Angola por “Embondeiro” (Sugandha
etal., 2013) e o fruto por “Mukua” (Figura 1).

Figura 1: Aspecto arboreo da Adansonia digitata L..

13



Efeito da ingestdo do extrato aquoso do fruto da Adansonia digitata L. na glicemia pos-prandial de individuos ndao
diabéticos

De acordo com Sugandha e colaboradores (2013) esta espécie encontra-se em
risco de extingdo. Embora o registo atual na lista da Red Data Book (2018) nao
confirme esta informagdo, seria importante a realizacdo de mais programas de
reflorestacao.

Os frutos do baoba sdao grandes e ovoides (Ibrahima et al., 2013) e de formato
irregular (Wickens, 1982), sendo constituidos pelo pericarpo (epicarpo, mesocarpo ¢
endocarpo) e sementes. Externamente o epicarpo (casca), correspondente a 45% do
fruto (De Caluwé, Halamova, & Van Damme, 2010), ¢ um invdlucro largo, duro
aveludado e de cor verde acastanhada (Kamatou et al., 2011a; Wickens, 1982) (Figura
2).

Figura 2: Fruto da Adansonia digitata L. inteiro, na arvore.

Internamente o fruto é composto por uma polpa branca farinhenta e de sabor acre
(mesocarpo e endocarpo), constituindo 15% do fruto (De Caluwé et al., 2010),
interceptada por filamentos vermelhos, envolvendo muitas sementes aglomeradas entre
si (Besco et al., 2007) que equivalem a 40% do fruto (De Caluwé¢ et al., 2010) (Figura
3).
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Figura 3: Fruto da A. digitata L. (epicarpo, mesocarpo, endocarpo e filamentos vermelhos).

1.1. Uso etnobotéinico

A arvore do baoba tem grande utilidade e importancia para a subsisténcia da
populacdo rural (Wickens, 1982). A polpa (mesocarpo e endocarpo) do fruto dissolve-se
na boca ao ser ingerido e ¢ também consumido juntamente com os filamentos e
sementes, ou pulverizada (Figura 4) (Sharma, Bhat, & Jain, 2015). Habitualmente, o
fruto (excepto o epicarpo) ou somente a polpa pulverizada sao dissolvidos em agua ou
leite na preparagdao de molhos, papas infantis e bebidas hidratantes (Sharma et al.,

2015).

Figura 4: Polpa (mesocarpo e endocarpo) com sementes e alguns filamentos vermelhos interceptados e

pulverizada do fruto da A. digitata L..
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O fruto do baoba ¢ utilizado para fins medicinais, no controlo e tratamento de
algumas doengas devido as suas propriedades terapéuticas (Al-Qarawi, Al-Damegh, &
El-Mougy, 2003; Kamatou et al., 2011a; Ramadan, Harraz, & El-Mougy, 1994;
Sundarambal, Muthusamy, Radha, & Jerad Suresh, 2015; Wickens, 1982). Algumas
destas propriedades foram reconhecidas pela populacdo rural de alguns paises africanos

(Tabela 1) e outras, foram testadas cientificamente (Tabela  2).
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Tabela 1: Atividades etnofarmacolégicas do fruto (epicarpo, polpa, sementes e filamentos vermelhos) da A. digitata L..

Introdugdo

Preparacio/Administraciio

Efeito

Paises Referéncias
Decocgéo do epicarpo Analgésico para amenorreia Wickens, 1982
Extrato aquoso da polpa c/ soro de leite india
coalhado

Sementes misturadas com agua

Decocgao de sementes e frutos

Polpa e sementes

Decocgao da polpa e sementes

Hidrataggo oral em casos de diarreia e disenteria

Donatien Kaboré et al., 2011

Africa do sul

Tanzania

Costa do Marfim

Tanzania, Camaroes,
R. Centro Africana

Kamatou et al., 2011a

Extrato aquoso da polpa e sementes

Neutralizante de compostos toxicos da planta do género
“Strophanthus”

Africa Oriental

De Caluwé et al., 2010; Wickens, 1982

Extrato da polpa e sementes

Acdo antibacteriana contra o Bacillus subtilis, Escherichia coli e
Mycobacterium leprae

Acdo antifungica contra Penicillium crustosum, Candida
albicans, etc

Sugandha et al., 2013

Polpa

Acao antiviral contra a variola e o sarampo

Wickens, 1982

Polpa e sementes

Acdo antiparasitaria contra vermes Costa do Marfim
: Efeito regenerador do tecido epitelial, promogao da tonalidade e
Oleo de sementes .. .. .
elasticidade da pele e alivio da dor em casos de queimaduras
Sementes misturadas com agua Africa do sul

Decocgdo de frutos e sementes

Polpa

Acgdo antipirética

Tanzania, Camaroes,
R. Centro Africana

Kamatou et al., 2011a

Wickens, 1982

Sementes (pulverizadas)

Efeito antitussico

Africa do sul Kamatou et al., 2011a
Sementes Hidratag@o oral em casos de hipofonoglossia
Polpa e sementes (pulverizadas) Efeito sudorifero De Caluwé et al., 2010
, Saude oral de dentes e gengivas
Oleo das sementes — - — - - -
Restauragdo ¢ hidratagdo em casos de eczema e psoriase Francis, Olounlade, & Salifou, 2014
Decoccdo das sementes e do fruto Controlo da hemoptise Tanzénia

Kamatou et al., 2011a
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Tabela 2: Estudos cientificos elaborados com o fruto (epicarpo, polpa, sementes e filamentos vermelhos) da 4. digitata L..

Preparacio/Administraciio

Efeito

Compostos bioativos

Referéncias

Infusdo de extrato aquoso da polpa

Analgésico e anti-inflamatorio

Antipirético

Esterdis, saponinas e triterpenos

Ramadan, 1994

Polpa

Antimalarico

Kohler et al., 2002

Extrato aquoso da polpa ¢/ aglicar

Hidratagao oral em casos de diarreia por acdo adstringente e
acdo anti-inflamatoria

Taninos, mucilagem, celulose e
acido citrico

Donatien Kaboré et al., 2011

Extrato aquoso da polpa

Redugao da resposta da insulina devido o contetido de taninos e
flavonoides

Taninos e flavonoides

Coe & Ryan, 2016

Redugido da resposta glicémica devido a associag@o dos
polifenois e fibras soliveis e a digestdo de hidratos de carbono

Polifendis e fibras soluveis

S. A. Coe, Clegg, Armengol, & Ryan, 2013

Protecdo do figado por agdo anti-inflamatoria, analgésica,
imunoestimulante e anti-microbiana

Triterpenoides, § —sitosterol,
palmitato B —amirina e acido
ursolico

Al-Qarawi et al., 2003

Estimulagdo do crescimento e atividade metabodlica de
lactobacilos e bifidobactérias (bactérias benéficas)

Fibras solaveis

Donatien Kabor¢ et al., 2011; Sugandha et
al., 2013

Extrato aquoso da polpa e fibras
vermelhas

Protecdo contra o stress oxidativo e aumento da imunidade em
casos de doengas cronicas

Polifendis e vitamina C

Besco et al., 2007

Oleo de sementes

Protetor, nutritivo, regenerador, hidratante e calmante para a
pele

Vitaminas, acidos gordos e esterois

Kamatou et al., 2011a; Nkafamiya,
Osemeahon, Dahiru, & Umaru, 2007

Extrato aquoso das sementes

Efeito anti-inflamatdrio em casos de doengas reumaticas

Sundarambal et al., 2015
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1.2. Composic¢ido nutricional e fitoquimica

Nos paises africanos, o fruto da Adansonia digitata L. ¢ consumido por adultos e
principalmente, por criangas, idosos e gestantes, por constituir uma excelente fonte de
nutrientes benéficos ao sistema imunitario (Donkor et al., 2014).

A polpa do fruto do baobéd dispde de quantidades considerdveis de macro e
micronutrientes, de compostos bioativos de importante significado nutricional (Tembo,
Holmes, & Marshall, 2017), de acidos organicos (Magaia, Uamusse, Sjoholm, & Skog,
2013) (Tabela 3) e de um conjunto de moléculas naturais com atividade antioxidante

como o acido ascorbico e os polifendis (Tembo et al., 2017).

Tabela 3: Composicdo da polpa do fruto da A. digitata L..

Composic¢io nutricional g/100 g PS polpa de fruto Referéncias
Humidade 11,7
Amido 39,2
Glicose 7,9
Hidratos de carbono Frutose 7,0 Ibrahima et al., 2013
Sacarose 1,7
Proteinas 3,0
Lipidos 0,5
Fibras 80,3 Magaia et al., 2013
Minerais e Vitaminas mg/100 g PS polpa de fruto Referéncias
Cilcio 309+ 1
Ferro 14,97 £ 0,06
Sodio 34,61 +£0,3 Compaoré et al., 2011
Magnésio 155+£2
Fésforo 7752
Zinco 1,8 £ 0 (PF)
Potassio 1240 + 40 (PF) Osman, 2004
Tiamina (B1) 0,038
Riboflavina (B2) 0,06
Niacina (B3) 2,16 Ahmed, 2007
Peridoxina (B6) 2,13
Acidos organicos mg/100 g PF polpa de fruto Referéncias
Acido citrico 3300,84 + 0,90
Acido malico 2364,98 + 28,8 Tembo, 2016
Acido ascérbico 351,92 £7,41
Acido tartrico 174 +5,5 De Caluwé et al., 2010

PF: peso fresco, PS: peso seco
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Apesar da escassa informagdo sobre o seu contetido fenolico (S. A. Coe et al.,
2013), sabe-se que a polpa do fruto ¢ composta por procianidinas (Shahat, 2006) e
acidos fenolicos nomeadamente o acido galico (Tembo et al., 2017).

Na composic¢ado fendlica da polpa do fruto da A. digitata L. foram reconhecidas as
seguintes  procianidinas:  (—)-epicatequina,  epicatequina-(2p—0—7, 4p—8)-
epicatequina (procianidina A2), epicatequina-(4p—8)-epicatequina (procianidina B2),
epicatequina-(4p—6)-epicatequina (procianidina B5), epicatequina-(4p—S8)-
epicatequina-(4p—8)-epicatequina  (procianidina ~ Cl)  (Shahat, 2006) e
epigalocatequina-3-galato (EGCG) (Tembo, 2016).

Foram detectados triterpenos, esteroides, saponinas (Ramadan, 1994), quercetina
(Gwarzo & Bako, 2013), 5-hidroximetilfurfural (5-HMF), cafeina (Tembo, 2016) e
carotenos (Ribeiro, 2012) na polpa da Adansonia digitata L.. Segundo De Caluwé e
colaboradores (2010), este fruto também contém um grande teor de mucilagens e
pectinas (De Caluwé et al., 2010), apesar de Wickens (1982) ter relatado menor
conteudo de pectinas (Wickens, 1982).

Para além dos compostos acima mencionados, este fruto contém alguns anti-
nutrientes tais como os taninos, o acido fitico, os inibidores de tripsina (BAPA (N-
benzoil-DL-arginina-P-nitroanilida) e tripsina tipo III) (Osman, 2004) e alguns
compostos toxicos como os oxalatos e o 4cido cianidrico (Chadare et al., 2009).

Alguns compostos quimicos contidos na polpa do fruto da A. digitata L.

encontram-se apresentados na tabela 4, bem como as suas respectivas composigoes.

Tabela 4: Moléculas naturais presentes na polpa do fruto da 4. digitata L. e suas composicdes.

Compostos mg/100 g PF polpa de fruto Referéncia
(-)-epicatequina 43 +£3,10
Procianidina B2 533,30 £ 22,6
Epigalocatequina-3-galato 9,98 £ 0,08
Acido galico 68,54 + 12,4 Tembo, 2016
5-hidroximetilfurfural 1,10£0
Cafeina 0,87 £0,04
Carotenos totais 0,29 £0,5 Ribeiro, 2012
Taninos 09+0
Acido fitico 2,604 Osman, 2004
Inibidores de tripsina (TIU/mg)* 58+0,3

PF: peso fresco
TIU: unidade de inibi¢do de tripsina
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A revisdo bibliografica revelou diversos valores referentes a composicao do fruto
da Adansonia digitata L., que se deve provavelmente a variagdes multifactoriais como a
variedade e a idade da arvore, variagdo genética da mesma, factores ambientais como o
tipo de solo e sua composi¢do quimica, fertilizagdo, exposi¢do a luz solar,
abastecimento de dgua, método de colheita e armazenamento da amostra e posteriores
métodos de anélise quimica (Chadare et al., 2009).

Relativamente a toxicidade aguda, em um estudo efetuado em ratos, Ramadan et
al. (1993) encontrou uma dose letal média (DLsy) de 8000 mg/kg de peso corporal
usando o extrato aquoso da polpa (Ramadan et al., 1994). Outros estudos, realizados
também em animais, que utilizaram extratos metanodlico (Gwarzo & Bako, 2013),
aquoso (Muhammad et al., 2016) e etandlico (Saravanaraj, 2017) da polpa do fruto,
estabeleceram uma DLs, superior a 5000 mg/kg de peso corporal (Tabela 5).

Tabela 5: Toxicidade aguda da polpa do fruto da 4. digitata L..

Estudos DLs, (mg/kg) Referéncias
Ratos Wistar 8000 Ramadan et al., 1993
Ratos albinos 5000 Gwarzo & Bako, 2013
Ratos albinos 5000 Muhammad et al., 2016
Ratos albinos 5000 Saravanaraj, 2017
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2. Atividade hipoglicémica da polpa da Adansonia digitata L.

A diabetes mellitus tipo 2 ocorre de forma progressiva e é causada principalmente
por aumento da resisténcia a insulina e pela debilidade da fun¢do das células-p (Reach
et al., 2017). Esta doenca ¢ composta por um grupo de défices metabodlicos,
caracterizado por um estado de hiperglicemia (ADA, 2014).

O equilibrio metabolico da glicose ¢ dirigido por um sistema complexo de sinais
neuronais ¢ hormonais provenientes e destinados a 6rgaos implicados na regulagdo,
producdo e consumo de glicose (Bisschop, Fliers, & Kalsbeek, 2015). Para que se
mantenham estaveis as concentragdes de glicose na corrente sanguinea, ¢ indispensavel
o seu reconhecimento de forma precisa e da adequada resposta endécrina do pancreas e
dos tecidos periféricos (Dominguez Avila et al., 2017).

O transporte de glicose para os tecidos periféricos (musculos e tecido adiposo) ¢
desencadeado por uma sequéncia de sinais enviados pela cascata de fosforilagao e
desfosforilagdo, induzida pela insulina (Ralph A. DeFronzo & Tripathy, 2009). O
GLUT4 ¢ o transportador de glicose localizado no sarcolema (Ralph A. DeFronzo &
Tripathy, 2009), responsavel por facilitar a deslocagdo da grande maioria da glicose
ingerida (Deshmukh, 2015), para o tecido adiposo, musculo cardiaco e esquelético,
através da contracdo muscular ativada pela proteina quinase AMPK (Yamashita et al.,
2016a). O musculo esquelético em condigdes hiperinsulinémicas € responsavel por
aproximadamente 75% da captacao de glicose (Ralph A. DeFronzo & Tripathy, 2009).

Durante as refei¢des, as incretinas intestinais como o péptido-1 do tipo glucagon
(GLP1) e o péptido inibidor gastrico (GIP) (Drucker, 2007) estimulam a secrecdo de
insulina pelas células-B (Dominguez Avila et al., 2017), hormona encarregue de
normalizar os niveis de glicose (Dube, Errazuriz-Cruzat, Basu, & Basu, 2015). Estas
hormonas colaboram para o transporte de glicose pelos musculos e pelo figado, que em
simultaneo impedem a produ¢do de glucagon pelas células-a, diminuindo assim, a
producao endogena de glicose pelo figado (glicogénio) (Drucker, 2007). A produgdo
hepatica de glicose constitui a principal fonte de glicose em jejum, portanto, apos as
refei¢des, a concentragdo de insulina aumenta como consequéncia da diminui¢ao desta
producdo (Bisschop et al., 2015).

A resisténcia a insulina acontece quando a resposta dos tecidos periféricos a

sinalizagdo da mesma encontra-se diminuida (Ralph A. DeFronzo & Tripathy, 2009),
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devido a um défice de secrecdo de insulina, acdo inadequada da mesma ou por
ocorréncia de ambas situagdes (ADA, 2014). Nesta circunstancia, a sensibilidade das
células-f as incretinas, aumenta, apesar de nao haver aumento do seu fluxo e as cargas
orais exercem uma maior resposta a insulina devido a esse fendmeno (Dominguez Avila
et al., 2017). Verifica-se assim, que a concentragdo plasmatica de glicose ¢ influenciada
fundamentalmente pela funcdo das células-p (Gastaldelli, Ferrannini, Miyazaki,
Matsuda, & DeFronzo, 2004).

Paralelamente, em condi¢des de hiperglicemia, existe a predisposi¢ao para um
estado de intolerancia a glicose (Dube et al., 2015) quando a mesma ndo consegue
regular a sua propria utilizagdo e produgdo, independentemente dos niveis de insulina
(Marilyn Ader, Ni, & Bergman, 1997). Este défice da eficicia da glicose, ou seja, a
dificuldade da glicose em auxiliar o seu proprio metabolismo, conjuntamente com a
falha do mecanismo compensatorio da insulina, ocorre quando estas mesmas
irregularidades mantém elevadas as concentragdes de glicose (Dube et al., 2015)
estabelecendo-se assim, um ciclo vicioso de hiperglicemia (Hawkins et al., 2002),
surgindo a hiperinsulinémia em resposta a anterior (Dominguez Avila et al., 2017).

A glicemia pos-prandial corresponde aos niveis de glicose no sangue ap6s uma
refeicdo e ¢ determinada pela absor¢do de hidratos de carbono, secrecdo de insulina e
glucagon e a sua a¢do coordenada sobre o metabolismo da glicose (ADA, 2001a). Esta ¢
amplamente influenciada pelo indice glicémico dos alimentos que compdem uma
refeicdo, bem como o estado de satde geral do individuo (Kuranuki et al., 2013).

O indice glicémico (IG) corresponde a reacdo da glicemia pos-prandial ao longo
de 2 horas de prova de tolerancia a glicose (PTGO) (Sheard et al., 2004), perante o
consumo de 25 g ou 50 g de hidratos de carbono disponiveis no alimento usado para
teste, comparada a um alimento padrdo com a quantidade equivalente de hidratos de
carbono, sendo os resultados expressos na area abaixo da curva glicémica (AUC)
(Cocate et al., 2011).

A ingestdo de alimentos de baixo indice glicémico atenua a absor¢do de glicose
no intestino que por conseguinte, diminui a circulagdo de incretinas como o GLP1 e o
GIP e consequentemente contribui para a diminuicdo da hiperinsulinémia pos-prandial
(Esfahani et al., 2009). A diminui¢do da secre¢do de insulina promove a eliminagao
prolongada de 4&cidos gordos livres melhorando o mecanismo compensatorio, e deste
modo, o metabolismo celular da glicose (Esfahani et al., 2009). Como resultado sucede-

se a reducao gradual do pico de glicemia pos-prandial no sangue, o que se opde ao
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consumo de dietas de alto indice glicémico que tém o impacto adverso por provocarem
digestdo e absorcdo rapida (J. C. Brand-Miller, Stockmann, Atkinson, Petocz, &
Denyer, 2009) elevando rapidamente a concentragdo de glicose e de insulina (J. Brand-
Miller & Marsh, 2008).

Conforme demonstrado por Kouassi e colaboradores (2018), a bebida da polpa da
Adansonia digitata L. contém um IG médio de 66,48 + 2,12 (Kouassi et al., 2018).
Apesar da polpa deste fruto apesentar um IG médio, neste estudo, a bebida reduziu a
glicemia pods-prandial a concentragdes abaixo da glicémia em jejum (resultado
determinado na AUC), portanto, embora tenha ocorrido este facto, foi sugerido pelos
autores do estudo o consumo moderado deste fruto (Kouassi et al., 2018).

O uso tradicional da polpa do baobé despertou o interesse cientifico de muitos
investigadores em determinar o caracter farmacoldgico da mesma (Vertuani, Braccioli,
Buzzoni, & Manfredini, 2002). Este fruto demonstrou possuir propriedades
hipoglicémicas mas, até ao momento atual, foram realizados poucos estudos cientificos
que evidenciam esta atividade (S. A. Coe et al., 2013).

Tanko e colaboradores (2008) desenvolveram um estudo experimental em ratos
diabéticos, usando concentragdes de 100, 200 e 400 mg/kg de extrato metandlico do
ritidoma do caule do baob4, divididos em 3 grupos, comparando-os com um grupo de
controlo constituido por ratos normais e outro grupo de ratos administrados com
insulina (Tanko et al., 2008b). Estes investigadores obtiveram redugao significativa dos
niveis plasmaticos de glicose (p < 0,05) em todas as concentracdes, em diferentes
tempos (0 a 7 horas), sendo que os animais administrados com 100 mg/kg de extrato,
apresentaram reducdo mais acentuada (Tanko et al., 2008b).

Gwarzo e Bako (2013) compararam o efeito hipoglicémico do extrato
metandlico da polpa pulverizada do fruto do baoba (100, 200 e 300 mg/kg) e da
clorpropamida (84 mg/kg) com 2 grupos de controlo diferentes, compostos por ratos
normais e ratos diabéticos cada um. Estes autores observaram ao longo de 14 e de 28
dias, niveis plasmaticos de glicose significativamente mais baixos (p < 0,001), em
animais tratados com o extrato da polpa em relacdo ao grupo constituido por ratos
diabéticos, embora, tenham sido mais elevados que os niveis de glicemia referentes ao
grupo de ratos administrados com clorpropamida (p < 0,001) (Gwarzo & Bako, 2013).

A atividade antidiabética do extrato aquoso da polpa pulverizada do baoba,
também foi testada in vivo (ratos) por Muhammad e colaboradores (2016) apos a

administracao de 3 doses diferentes (1, 2 e 3 g/kg), tendo-se verificado diminuicao da
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glicemia (p < 0,05) ndo dependente da dose de extrato de baoba (I. U. Muhammad et
al., 2016).

Saravanaraj (2017) também verificou a ocorréncia de niveis baixos de glicemia,
com a administracao de doses de 200 e¢ 400 mg/kg de extrato etanodlico da polpa
pulverizada do fruto da 4. digitata L., para além de ter verificado histopatoldgicamente,
0 aumento do numero ¢ do tamanho das ilhotas de Langerhans, a presenga de células
pancreaticas normais € a regeneracao da necrose e da fibrose causadas pela diabetes
(Saravanaraj, 2017).

S. A. Coe e colaboradores (2013) realizaram um ensaio clinico que consistiu em
analisar o efeito hipoglicémico da polpa do fruto da 4. digitata L., apds a ingestdo de 3
refei¢des, uma de controlo constituida por 4gua e pao branco (fonte de amido) e outras
2, constituidas por 123 g e 114 g também de pao branco, concomitante a ingestdo de
bebidas feitas por 18,5 g e 37 g de polpa pulverizada de baoba, respectivamente, em
individuos ndo diabéticos, seguida de uma PTGO (S. A. Coe et al., 2013). S. Coe ¢
Ryan (2016) realizaram um ensaio clinico semelhante ao anterior, em que individuos
ndo diabéticos ingeriram 106,97 g de pdo, cuja confec¢do foi adicionada polpa
pulverizada do fruto do baoba (1,88%), seguida de uma PTGO (S. Coe & Ryan, 2016).
Os resultados apresentados nestes 2 ensaios indicaram redugdo significativa das
concentragdes de glicose plasmadtica (S. A. Coe et al., 2013) e de insulina (p<0,05) (S.
Coe & Ryan, 2016).

A revisao bibliografica de experiéncias realizadas tanto em humanos como em
animais, a fim de verificar o efeito hipoglicémico do fruto do baob4, estdo apresentados

na tabela 6.
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Tabela 6: Experiéncias realizadas para verificagdo do efeito hipoglicémico, da saciedade gastrica e estudo histopatologico de diferentes extratos de partes da A. digitata L..

Participantes Intervencio
Referéncia/Ano Control Resultados'
N° Amostra Género Desenho Preparagio Dose Duracio mf l,‘o °
nutricional
Tanko et al,, 2008 | 25 Extrdato .rr'ldetanollco 100 mg/kg, 200kmg/kg e 7 horas
Estudo randomizado e ¢ ritidoma 400 mg/kg
Gwarzo & Bako, controlado em animais Extrato metandlico 100 mg/kg, 200 mg/kg e . { significativa dos niveis de
40 28 dias L
2013 da polpa 300 mg/kg glicemia
Muhammad et al. Ratos diabéticos Estudo controlado em | Extrato de aquoso da
7| 36 . P 1 g/kg, 2 g/kg e 3 g/k 14 dias | -
2016 (induzidos) animais polpa ghkg, 2 glkg e 3 g/kg ias
Estudo histol Auséncia de necrose e fibrose
studo histologico e
. . Extrato etanolico d . ( t; h
Saravanaraj, 2017 | 30 randomizado e xirato etanolico aa 200 mg/kg e 400 mg/kg 28 dias Tdo Vnumero ¢ arrylatn o de
.. polpa células pancreaticas
controlado em animais . .
Células pancreaticas normais
invivo:
DB: 1 2 1 H, .. .
Ensaio clini DA 5;5 & ;520 rrllH é)) { significativa da GP in vivo
nsaio clinico : m
S. A. Coeetal., . . Extrato aquoso da g( 0) . . { significativa da libertagio de
9 Adultos saudaveis Mulheres randomizado, cego, . in vitro: 3 dias RA 3 dias L
2013 polpa pulverizada — HC in vitro
cruzado e controlado 1.25%. 1.8%. 2.5%
g P mn Sem efeito na saciedade e GE
3,13%, 3,75% AD em 50
g de pao
Adultos saudaveis Ensaio clinico . - . Lo .
S. Coe & Ryan, 9 Mulheres . Alimento (pdo) com 1,8% AD em 106.97 g 2 dias ¢/ . { significativa da RI
13 e c/excesso de randomizado, mascarado . - « . RA 2 dias : .
2016 4 Homens polpa pulverizada de pao wash-out Sem efeito na saciedade e GP
peso e controlado

AD: Adansonia digitata L.; DA: dose alta; DB: dose baixa; GE: gasto energético; GP: glicemia pos-prandial; H,O: agua; HC: hidratos de carbono; Pdo (50 g de hidratos de
carbono); RA: registo alimentar; RI: resposta insulinica.
1p<0,05
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A composi¢do nutricional das refeicdes no que concerne a quantidade e a
qualidade de macronutrientes (Sheard et al., 2004), fibras alimentares (De Carvalho et
al., 2017), polifendis (Bahadoran, Mirmiran, & Azizi, 2013a) e principalmente, a
natureza e o tipo de hidratos de carbono, interferem na fisiologia da resposta glicémica
pos-prandial e da insulinémia (Jenkins, Kendall, Augustin, & Vuksan, 2002).

E ndo somente a composi¢do nutricional das refei¢des, mas também a estrutura e a
viscosidade das fibras (J. C. Brand-Miller et al., 2009), a interagdo entre os nutrientes
envolvidos (como por exemplo: potenciacao do efeito proteico pela ingestao de fibras)
(Moghaddam, Vogt, & Wolever, 2006), a variagdo bioldgica dos alimentos, as suas
caracteristicas fisicas e quimicas, o método e tempo de cocg¢do, a temperatura (Venn &
Green, 2007), a mastigacdo (Suzuki et al., 2005) e os antinutrientes presentes nos
alimentos (Jenkins et al., 2002) sdo capazes de alterar a concentracdo da glicose no
sangue intervindo na digestao e absor¢ao dos nutrientes.

As proteinas e os lipidos retardam o esvaziamento gastrico e estimulam a
producdo de insulina (Moghaddam et al., 2006), enquanto que as fibras alimentares
prolongam o transporte dos hidratos de carbono (Magaia et al., 2013) para o intestino
delgado, exercendo acdo reguladora sobre a glicemia pos-prandial (Magaia et al., 2013)
similar a fun¢do produzida pelas dietas de baixo IG (Esfahani et al., 2009). Tanto as
fibras como os alimentos de baixo IG apresentam vantagens sobre a saciedade,
proporcionando esvaziamento lento do conteudo géstrico (Garvey, Clegg, & Coe,
2017).

A saciedade pode ser influenciada pela glicemia pds-prandial e tanto a saciedade
como a glicemia pos-prandial, desencadeiam a resposta de insulina com agdo sobre a
glicemia (S. Coe & Ryan, 2016), contribuindo largamente para a sua redugao (S. A. Coe
etal., 2013).

O fruto da A. digitata L. ¢ composto por sensivelmente, 44% de fibras totais
(Garvey et al., 2017), dos quais cerca de 80% corresponde a fibras soliveis (Magaia et
al., 2013).

S. A. Coe e colaboradores (2013) e S. Coe e Ryan (2016) avaliaram o grau de
saciedade do extrato aquoso do fruto da A. digitata L., ingeridos conjuntamente com
uma fonte de amido nomeadamente o pao branco e ndo verificaram efeito significativo
(p > 0,05) sobre a saciedade (S. A. Coe et al.,, 2013; S. Coe & Ryan, 2016).
Provavelmente porque o baobd, ao se incorporar completamente ao pao, perdeu a

capacidade de prolongar o esvaziamento gastrico (Garvey et al., 2017).
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Apesar destes resultados, Garvey e colaboradores (2017) observaram o aumento
da saciedade usando como amostra uma bebida feita com 15 g de polpa de baoba,
ingerido com pao branco, em jejum (Garvey et al., 2017). Os autores deste estudo
sugerem que, o aumento da saciedade gastrica induzida pelo fruto do baoba neste
estudo, ocorreu por atraso do esvaziamento gastrico apods a refeicdo, relacionando este
efeito com o indice glicémico e com o teor de fibras e polifenois presentes no fruto
(Garvey et al., 2017).

Os polifendis sao fitoquimicos naturais constituidos por varios anéis fenolicos
(Bahadoran, Mirmiran, & Azizi, 2013b) que, de forma geral, regulam a resposta
glicémica pos-prandial por intermédio dos seguintes mecanismos (Y. A. Kim, Keogh,

& Clifton, 2016) (Figura 5):
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Polifenois

P Transporte de glicose via GLUT4

T PI3K e AMPK
J Inflamagdo (NF-kB, COX2, CRP,IL-
¢ 6 ¢ TNF o)
[ \ P Transporte de glicose via GLUT4
Intestino Delgado 0 PI3K, AMPK, ACO-1 ¢ CPT-1
{ a-glicosidase 4 PEPCK
{ o-amilase { Deslocagio nuclear de FOXO1
4 SGLTI { Inflamagdo (NF-kB, COX2, MCP-1,
\L CRP,IL-6 ¢ TNF a)
L . Pincreas
4 Digestao e absor¢ao LS Metabolitos I Drme ahg células-B induzido por
de HC polifendlicos chosinas
\L { Stress oxidativo

= Integridade das células-§
T Secregdo de insulina
1 Vias de sinalizagio AMPK, IRS2

95% de absorcéo de
polifenois totais

\L 1-2% Figado
Intestino grosso > absorvidos g Gluconeogénese ¢ libertagdo de

Modulag¢do microbiana glucose

T GK, ACO-1, CPT-1 B

\ / T AMPK

{ G6Pase, PEPCK e B-oxidagdo de
acidos gordos

T Fosforilagio de Akt e FOXO1

{ Deslocagdo nuclear de FOXO1

{ Inflamagdo (NF-kB, COX2, CRP,IL-

& T

Melhoria da homeostasia da glicose H

Figura 5: Proposta de mecanismo dos polifendis na homeostase da glicose plasmatica. ACO-1: acetil
CoA oxidase, Akt: proteina quinase B, AMPK: proteina quinase adenosina monofosfato-ativada, COX2:
proteina cicloxigenase-2, CPT-1 [B: carnitina palmitol fosfoenolpiruvato carboxiquinase, CRP: proteina C-
reativa, FOXO1: proteina de caixa de garfo O1, G6Pase: glicose-6-fosfatase, GK: glicoquinase, GLUT4:
transportador de glucose 4, HC: hidratos de carbono, IL-6: interleucina-6, IRS2: substrato do receptor de
insulina-2, MCP-1: proteina monocitosa quimioatractiva-1, NF-kB: factor nuclear kappa B, PEPCK:
carboxiquinase fosfoenolpiruvato, PI3K: fosfoinositideo 3-quinase, SGLT1: transportador de glicose

sodio-dependente e TNF a: factor de necrose tumoral a. adaptado de Y. Kim, Keogh, & Clifton (2016).

De acordo com Bahadoran e colaboradores (2013) em especial, os flavonoides, os
acidos fenolicos e os taninos, inibem as enzimas a-amilase e a-glicosidase, encontradas
no intestino delgado, responsaveis pela digestdo de hidratos de carbono. Estas enzimas
catalisam a hidrélise de hidratos de carbono complexos (amido, glicogénio, etc.) em
monossacaridos (glicose e frutose), disponibilizando-os para a absor¢do intestinal

(Shori, 2015). Assim, ap6s a inibi¢do destas enzimas ocorre a digestdo lenta de amido e
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consequente diminui¢do da absorc¢do de glicose, promovendo a redugdo dos niveis de
glicose pos-prandiais (Shori, 2015).

Os flavonoides constituem o grupo de polifendis mais abundante proporcionados
pela nossa alimentacgao, dos quais fazem parte os flavanéis (Bahadoran et al., 2013Db).

As proantocianidinas sdo taninos condensados com grande poder antioxidante
(Shahat, 2006), constituidas por unidades de flavanois como as procianidinas (formadas
por epicatequinas e catequinas) que podem ser categorizadas como oligoméricas ou
poliméricas de mondémeros flavano-3-ol (Yamashita et al., 2016a), cujas ligagdes se
dispdem entre C4, C6 ou C8 e menos frequentemente por ligacdes interflavanoides
(Shahat, 2006).

As procianidinas mostraram atividade de inibicdo de enzimas e receptores
fisiologicos e propriedades antioxidantes (Gu et al., 2002) com efeitos benéficos para a
saude, evitando o aumento dos niveis de glicémia (Yamashita et al., 2016a) e conforme
Braunlich e colaboradores (2013b), as fungdes efectuadas pelas procianidinas dependem
do seu peso molecular, propondo que quanto maior o peso molecular das procianidinas
maior o efeito de inibi¢do e/ou antioxidante das mesmas. Estes compostos bioativos
promovem a deslocagdo do GLUT4 por ativagdo dependente da proteina quinase
AMPK e da insulina, independentemente do efeito da incretina (Yamashita et al.,
2016a), promovendo deste modo a reducdo da resisténcia a insulina (Doan et al., 2015).
O AMPK ¢ um regulador da homeostase de lipidos e hidratos de carbono (Yamashita et
al., 2016a) conhecido por melhorar a funcdo mitocondrial celular (Doan et al., 2015),
tornando-se este, um elemento estratégico essencial a interven¢do da terapéutica da
diabetes mellitus e outras patologias que envolvem a sindrome metabdlica (Doan et al.,
2015).

As procianidinas reconhecidas na polpa do fruto da 4. digitata L. como a (—)-
epicatequina, procianidina A2, procianidina B2, procianidina BS5, procianidina C1
(Shahat, 2006) e epigalocatequina-3-galato (EGCG) (Tembo, 2016), bem como os
acidos galico e fitico, os terpenos e a quercetina apresentaram atividade hipoglicémica,

apresentada na tabela abaixo (Tabela 7).
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Tabela 7: Alguns compostos quimicos com efeito antidiabético presentes no fruto da A. digitata L., suas estruturas e mecanismos de agao.

Introdugdo

Nome Tipo Estrutura Efeito antidiabético Mecanismo de acio Referéncias
T GLUT4
1 Transporte de glicose T PI3K/Akt Dominguez Avila et al., 2017;
(0)-epicatequina Mondmero d Glicemia T AMPK Gonzalez-Abuin et al., 2014,
J Resisténcia a insulina J DPP4 Tomaru et al., 2007;
{ Stress oxidativo T GLP1 Yamashita et al., 2016
| ERO
{ Glicemia i i
Epicatequina-2—0—7, 4p—8)- Dimero d Apoptose pancreatica T Enzimas anti-OX
. . . N ) ) T GLUT2 mRNA Ahangarpour et al., 2016
epicatequina (A2) Tipo A T Secrecdo de insulina 2 Pdx1
T Homeostase da glucose
T GLUT4
T PI3K/Akt
 a-glicosidase
0 Transporte de glicose ™ AMPK Braunlich et al., 2013;
Epicatequina-(4p—8)- Dimero { Glicemia | DPP4 Dominguez Avila et al., 2017,
epicatequina (B2) Tipo B d Resisténcia a insulina * GLP1 Gonzélez-Abuin et al., 2014;
N Inflamagéo LERO Tomaru et al., 2007,
1 Stress oxidativo ! IL-1p Yamashita et al., 2016; Yin et
al., 2015
| NLRP3
L15-L0
1 X0
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Tabela 7 (continuac¢fo): Compostos quimicos com efeito antidiabético presentes no fruto da 4. digitata L., suas estruturas e mecanismos de agao.

Epicatequina-(4p—6)-
epicatequina (BS)

Epicatequina-(4p—8)-
epicatequina-(4p—8)-
epicatequina (C1)

Epigalocatequina-3-galato
(EGCG)

Di .
1.mero { Stress oxidativo { a-glicosidase Bréaunlich et al., 2013
Tipo B
T GLUT4
T PI3K/Akt
T Transporte de glicose * :ﬁ;}clzmdase Bréunlich et al., 2013;
) d Glicemia X . Dominguez Avila et al., 2017,
Trimero A ey . \2 Adiponectina , ,
Tipo B  Resisténcia & insulina 1 DpPP4 Gonzalez-Abuin et al., 2014;
T Secregdo de insulina A GLPI Tomaru et al., 2007; Yamashita
{ Stress oxidativo LERO etal, 2016
1 15-LO
1 X0
- e de oli T GLUT4
ransporte € BHeose TAMPK Zhang et al., 2010
{ Resisténcia 4 insulina 2 PI3K/Akt
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Tabela 7 (continuac¢fo): Compostos quimicos com efeito antidiabético presentes no fruto da 4. digitata L., suas estruturas e mecanismos de acao.

OH
HO OH
, Doan et al., 2015; Dominguez
Acido galico (3, 4, 5-acido T Sensibilidade & insulina I gll\)/g;K Avila et al.. 2017: Gonzé%ez-
trihidroxibenzdico) ¥ Glicemia T GLP1 Abuin et al., 2014
O OH
OH
0=P-OH
Ho. P" o 2 oH

Acido fitico

R
" 2
o © w0 o ) )
1 I 4 Glicemia
HQP /0.\ ,-O\ ”C)
~R\ b
HO o] HO OH

OH P —

{ a-glicosidase
 a-amilase

Kunyanga et al., 2011

Terpenos
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A polpa do fruto da Adansonia digitata L. ¢ dotada de antioxidantes de elevada
importancia, tendo sido sugerido por alguns autores que tal se deve, em grande parte, ao
elevado teor de &cido ascoérbico que possui (Besco et al., 2007; Compaoré¢ et al., 2011;
Vertuani et al., 2002), quantificado como sendo 6 vezes superior ao da laranja (Besco et
al., 2007) (Tabela 3).

Os antioxidantes sao fundamentais para a defesa celular e consequentemente para
o combate de doencas provocadas pelo stress oxidativo, que consiste no desequilibrio
entre oxidantes e antioxidantes em que se favorecem os oxidantes (Dudonné et al.,
2009). Neste contexto, uma dieta equilibrada, variada e rica em antioxidantes ¢ de
extrema importancia e benéfica para o nosso sistema biologico (Dudonné et al., 2009).

O fruto do embondeiro contribui largamente para otimizagdo da saude no ambito
da medicina tradicional, desempenhando um papel especial no combate contra a
desnutri¢do devido a sua composic¢ao nutricional (Donkor et al., 2014).

No decorrer das duas ultimas décadas, os frutos e o 6leo das sementes do fruto do
baoba, tém sido comercializados mundialmente e introduzidos com maior frequéncia na
industria farmacéutica e cosmética para a produgdo de remédios naturais, suplementos
alimentares e produtos de cuidado e higiene pessoal, respectivamente (Kamatou et al.,
2011a).

O fruto do baob4 demonstrou efeito hipoglicémico por apresentar propriedades
antioxidantes (Sundarambal, Muthusamy, Radha, & A, 2015). Deste modo, torna-se
pertinente a realizacdo dum ensaio clinico, que comprove o seu efeito hipoglicémico em
adultos ndo diabéticos e caracterize a atividade antioxidante do extrato aquoso do fruto
da Adansonia digitata L..

O ensaio clinico foi constituido por provas de tolerancia a glicose oral, realizadas
em cada participante, que assim como a PTGO, a AUC, também foi usada neste estudo
para enfatizar dados relacionados com a evolu¢do da resposta glicémica durante a
PTGO (J. Y. Kim et al., 2016). Tanto a PTGO como a AUC, constituem métodos de
identificagcdo e diagnodstico importantes para individuos susceptiveis e com diabetes
mellitus tipo 2 (ADA, 2015a; J. Y. Kim et al., 2016).

Para maior relevancia de um estudo de caracterizacao da atividade antioxidante ¢
necessario a utilizagdo de mais de um método para corroboragdo e abrangéncia dos

diversos meios de a¢do dos antioxidantes (Huang, Ou, & Prior, 2005).
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3. Objectivos do estudo

3.1. Objetivos gerais

a.

Determinar o efeito do extrato aquoso do fruto da Adansonia digitata L. na
glicemia capilar pos-prandial de individuos nao diabéticos;
Caracterizar a composi¢ao e a atividade antioxidante do fruto da Adansonia

digitata L..

3.2. Objetivos especificos

a.

Comparar os valores médios de glicemia plasmatica pds-prandial, em cada
intervalo de tempo (0, 30, 60, 90, 120 minutos), dos participantes, apos a
PTGO sem ingestdo da bebida extraida do fruto com os valores médios de
glicemia plasmatica pds-prandial em cada intervalo de tempo (0, 30, 60, 90,
120 minutos), dos participantes, apds a PTGO seguida da ingestdo da bebida
extraida do fruto;

Comparar os valores médios da AUC, dos participantes, apds a PTGO sem
ingestdo da bebida extraida do fruto com os valores médios da AUC, dos
participantes, apos a PTGO seguida da ingestdo da bebida extraida do fruto;

Comparar a concentragdo maxima (Cpsx) de glicemia plasmatica pOs-
prandial, dos participantes, apds a PTGO sem ingestdao da bebida extraida
do fruto com a Cysx, dos participantes, apds a PTGO seguida da ingestdo da
bebida extraida do fruto;

Comparar a variacdo da concentragdo maxima (ACns) de glicemia
plasmatica pos-prandial, dos participantes, apdés a PTGO sem ingestao da
bebida extraida do fruto com a ACs, dos participantes, apéos a PTGO
seguida da ingestdo da bebida extraida do fruto;

Quantificar a composicdo de fenois totais, proantocianidinas e taninos
hidrolisaveis do extrato aquoso do fruto;

Quantificar a atividade antioxidante do extrato aquoso do fruto.
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Efeito da ingestdo do extrato aquoso do fruto da Adansonia digitata L. na glicemia pos-prandial de individuos ndo
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MATERIAIS E METODOS

A elaboragdo deste trabalho de investigacdo estd dividido em 2 fases,

nomeadamente:

A. Ensaio clinico constituido por uma amostra de 31 individuos adultos, divididos
em 2 grupos, um grupo de controlo e um grupo de intervencdao, com € sem
ingestao do extrato aquoso do fruto da Adansonia digitata L. (logo apds a
sobrecarga de glicose), respectivamente.

B. Caracterizacdo laboratorial da composicao, em fendis totais, proantocianidinas
e taninos hidrolisaveis, capacidade antioxidante (método FRAP, DPPH, ABTS,

inibi¢do do anido O," e do radical NO") do fruto da Adansonia digitata L..

O estudo foi autorizado pela Comissdo Cientifica do Mestrado em Nutricao
Clinica e pela Comissio de Etica do Instituto Superior de Ciéncias da Satde Egas
Moniz (ISCSEM) em 24 de Outubro de 2016 (4Anexo I), a recolha de dados teve inicio
no dia 9 de Maio de 2017 e a investigagdo laboratorial no dia 15 de Maio de 2017.

I. Consideracoes éticas

A confidencialidade e a prote¢do dos dados recolhidos foi assegurada através de
um conjunto de procedimentos que garantem a seguranga dos dados fornecidos pelos
individuos que se voluntariaram a participar neste estudo.

Primeiramente, foi atribuido a cada voluntario um cédigo de identificacio e apos
a assinatura do consentimento informado, previamente esclarecido oralmente, de acordo
com a Declaragdo de Helsinquia (World Medical Association, 2001), foram realizados
de forma andnima, inquéritos que permitiram obter dados pertinentes para a realizagao
deste estudo. Essas informacdes, devidamente codificadas, foram introduzidas numa

base dados e acedidas apenas pela investigadora responsavel pelo estudo.
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I1. Preparacao do extrato

O fruto do baoba foi comprado inteiro (epicarpo, mesocarpo, endocarpo, sementes
e filamentos vermelhos) no mercado do Benfica, localizado na cidade de Luanda
(Angola) e trazido para Lisboa (Portugal) devidamente embalado num saco plastico.

Para a extracdo aquosa do fruto pesou-se 40 £ 1 g de polpa, sementes e filamentos
vermelhos e posteriormente procedeu-se a ebuli¢ao do fruto em 300 ml de agua (H,O),
inicialmente a temperatura ambiente, durante 5 minutos. De seguida, colocou-se o
extrato num frigorifico dentro de um recipiente, onde permaneceu durante 8 horas a
temperatura média de 10°C. Realizados estes procedimentos, o extrato foi coado com o
auxilio de um coador de rede separando-o das sementes e dos filamentos, o qual foi
subsequentemente sujeito ao ensaio clinico e a analise quimica.

Para a andlise quimica, apos filtragdo, passou-se o extrato pelo liquidificador
(Kenwood processador de alimentos Multipro Compact FDP302SI), filtrou-se
novamente por uma meia de vidro, obtendo-se amostras homogéneas evitando-se deste
modo, a formagao de precipitados no decurso das analises.

A concentragdo final do extrato aquoso obtido foi de 0,13 g/ml de peso fresco
(PF) do fruto da Adansonia digitata L., tanto para o ensaio clinico como para a

elaboracdo da andlise quimica (Figura 6).

[ Extrato aquoso do fruto ]

Ensaio clinico Analise quimica

Grupo de
intervencao

Quantificacao de fenois totais

Quantificacdo de proantocianidinas

Grupo de controlo

Quantificacdo de taninos

Quantificacdo da capacidade
antioxidante

Figura 6: Organograma do estudo de investigacao.
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A. Ensaio clinico

1. Tipo de estudo
O presente estudo de investigacdo foi definido e conduzido como um ensaio

clinico, randomizado, controlado e sem ocultagdo, de caracter explicativo e preditivo.

2. Desenho de estudo

Propds-se estudar o efeito de uma intervengdo numa populagdo constituida por
individuos ndo diabéticos, no qual se pretende analisar os resultados obtidos ao longo da
experiéncia, assumindo-se as diferengas observadas. A populagao escolhida foi dividida
aleatoriamente em dois grupos, usando-se a mesma metodologia para avaliacdo de cada
grupo (controlo/intervencao) com o intuito de controlar os resultados.

As provas de tolerancia a glicose oral foram realizadas durante 120 minutos (2
horas) apds um periodo de 8-10 horas de jejum. Os participantes de ambos grupos
ingeriram 75 g de glicose anidra oral, estipulada pela Associacdo Americana de
Diabetes (ADA) (ADA, 2001b), dissolvida em 200 ml de dgua e logo foram submetidos
a medicdo da glicemia capilar em jejum (ty), 30 (t30), 60 (ts0), 90 (too) € 120 (t120)
minutos.

Logo apo6s a sobrecarga de glicose, os individuos pertencentes ao grupo de
intervencao ingeriram 250 ml do extrato que corresponde a um total de 33,33 g PF de
fruto da 4. digitata L., sem adi¢do de agucar.

Os procedimentos empregues para extracdo aquosa do fruto e para realizagdo da
PTGO foram seguidos de igual modo a cada intervencdo, permitindo determinar com

maior rigor o efeito do baoba sobre a glicemia capilar.

3. Popula¢io/amostra e variaveis em estudo
3.1. Constituicao da amostra
O trabalho teve como populagdo-alvo individuos adultos ndo diabéticos,
recrutados de forma voluntaria por anuncio. A amostra foi definida inicialmente por 43
individuos selecionados por conveniéncia e de forma racional.
A cada participante explicou-se os objectivos e procedimentos do estudo. Os
voluntérios foram repartidos de forma aleatoria em dois grupos de investigacao: grupo

de controlo e de intervengdo constituidos por 22 e 21 individuos, respectivamente. No
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final do ensaio clinico, 12 participantes foram excluidos do estudo (6 de cada grupo)
perfazendo um total de 31 individuos, por apresentarem valores de glicemia diferentes

dos parametros considerados para individuos nao diabéticos (Figura 6).

Critérios de inclusdo
- Idade entre os 18 e 40 anos;
- Ambos o0s sexos;

- Individuos nao diabéticos (glicemia em jejum < 126 mg/dl).

Critérios de exclusdo

- Periodo de jejum superior a 12 horas;

- Mulheres gravidas e lactantes;

- Individuos com sintomas ou patologia gastrointestinal, hepatica e
cardiovascular;

- Individuos com intolerancia ou alergia ao baoba;

- Toma de fiarmacos e/ou suplementos capazes de influenciar a glicemia
plasmatica;

- Toma de farmacos e/ou suplementos que contenham baoba na sua composicao,
em menos de 3 dias antes da intervencao;

- Individuos que tenham ingerido 4gua, café, 4lcool e fumado nas 8 horas
anteriores a intervengao;

- Individuos que apresentavam valores de glicemia diferentes dos parametros

considerados para individuos ndo diabéticos.

3.2. Definicao das variaveis
O extrato aquoso do fruto da A. digitata L. (33,33 g/250ml PF de fruto) foi
definido como varidvel independente e a glicemia capilar (mmol/L), como varidvel
dependente, cujo efeito se pretendeu avaliar. Designaram-se como variaveis de atributo
as caracteristicas (idade, sexo, altura, peso e indice de massa corporal) que possibilitam

retratar o perfil de cada participante do estudo.
Variaveis de confundimento
Algumas variaveis como o indice de massa corporal, a histéria familiar de

diabetes mellitus, os alimentos ingeridos no dia anterior a intervencao e a glicemia em
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jejum, sdo definidas como varidveis de confundimento. Estas varidveis requerem
controlo, por constituirem um dos maiores obstaculos a um estudo de investigacdo
experimental. O controlo destas varidveis foi certificado pela verificagdo da

homogeneidade dos grupos e da reparticao aleatéria de seus participantes.

4. Procedimentos e instrumentos de recolha de dados

A recolha dos dados foi realizada pela autora do estudo, seguindo uma sequéncia
de etapas sistematicas preestabelecidas.

Primeiramente, todos os participantes foram motivados a ler e a assinar o
consentimento informado (4Anexo II), apds esclarecimento verbal e adequado do estudo.
Numa segunda etapa executaram-se as medigdes da glicemia nos tempos pré-definidos,
devidamente registadas e entre estas avaliacdes foram aplicados e preenchidos o
inquérito geral e o questiondrio de recordagdo alimentar de 24 horas precedentes ao dia
da intervencao (Anexo I1I).

Atribuiu-se individualmente um codigo de identificagdo alfanumérico, permitindo

identificar os documentos com a informacao especifica de cada participante.
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Recrutamento de 43 voluntarios

Aleatorizag¢ao de individuos

Grupo controlo Grupo de intervencao

Consentimento informado
Identificacdo dos participantes

Glicémia capilar em jejum

PTGO

PTGO + 250 ml de
extrato aquoso de baobab

Glicémia
capilar em
30, 60, 90,
120 min

Inquérito
geral

12 individuos
excluidos

Figura 7: Organograma do ensaio clinico. Recrutaram-se 43 individuos e realizou-se a randomizagio
dos mesmos dividindo-os em 2 grupos: grupo de controlo e grupo de intervengdo. Todos os participantes
assinaram o consentimento informado e foram devidamente identificados. Apds glicemia capilar em
jejum, iniciou-se a PTGO com (grupo intervengdo) e sem ingestdo (grupo controlo) do extrato aquoso do
fruto do baoba, seguida de medi¢do da glicemia aos 30, 60, 90 e 120 minutos. Ao longo do ensaio clinico
inquiriu-se os participantes recolhendo informagdes relevantes (questionario geral e alimentar). Do total
de individuos recrutados, foram excluidos 12 individuos por apresentarem valores de glicemia diferentes

dos parametros considerados para individuos ndo diabéticos.
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4.1. Inquérito geral
Os voluntarios foram sujeitos a questdes particulares reportadas por este
questionario, o qual permitiram determinar o caracter da amostra, como:

a) Dados pessoais: idade, sexo;

b) Dados antropométricos: altura, peso e IMC;

c¢) Dados clinicos (historia médica): antecedentes pessoais e familiares
(parentes de 1° grau) de diabetes mellitus, doenga cardiovascular,
gastrointestinal e alergia. Também se inquiriu a presenca de outras
patologias;

d) Historia farmacoldgica: antilipidémicos, antiarritmicos, anticoagulantes,

anti-inflamatorios, analgésicos e suplementos alimentares.

Os dados antropométricos (peso e altura) foram revelados pelos proprios
participantes. O IMC foi calculado com base na equagao 1 e definidos segundo a
classificagdo da OMS (Tabela 8):

Peso (kg)

E do 1.
SAUACAo £ Altura? (m)

Tabela 8: Critérios para classificacdo do IMC, segundo a OMS (World Health Organization, 2000).

<18,5 Baixo peso

18,5 -24,9 Peso normal
25-29,9 Excesso de peso
30-34,9 Obesidade grau I
35-39,9 Obesidade grau I1
> 40 Obesidade grau 111

4.2. Inquérito alimentar

O inquérito alimentar as 24 horas anteriores ¢ um instrumento de recolha de dados
que permite adquirir informagdes relevantes e uteis ao estudo, referentes ao consumo de
todos os alimentos e bebidas ingeridas no dia antecedente a intervengao.

Ao iniciar o inquérito, cada individuo foi questionado sobre quais alimentos, a sua
quantidade ingerida neste dia e se correspondia a alimentacdo diaria habitual e, caso
contrario, avaliou-se as diferencas. Registou-se o numero e o horério das refeicoes,
seguida da quantidade (g), discricdo e tipo de confeccdo dos alimentos e bebidas

consumidas. No final do inquérito, questionou-se o consumo de agua, café, alcool e
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tabaco das 8 horas precedentes & PTGO, além da toma de suplementos alimentares nas
ultimas 48 horas ao dia de intervengao.

A quantificacdo dos alimentos foi efectuada com o auxilio de um manual de
quantificagdo de alimentos (Marques, Pinho, & Vaz de Almeida, 1996) pela dificuldade
do individuo em discernir o tamanho da por¢do de alimentos ingeridos. O tempo de
jejum € um factor importante e foi determinado pela diferenca calculada entre a hora da
ultima refei¢ao do dia anterior e da primeira medig¢ao da glicemia capilar.

Este foi o método de eleigdo para o presente estudo de investigagdo, considerando
os objetivos e o desenho de estudo, além de apresentar beneficios por constituir uma
estratégia rapida, econdmica e de facil administragdo. Contudo, apresenta desvantagens
por exigir dos individuos a recordacdo relativamente rdpida e indicacdo correta da
quantidade e do tipo de alimentos ingeridos no dia anterior ao ensaio clinico e a
capacidade de discernir se a alimentacdo do dia avaliado reproduz a sua alimentagdo

habitual.

4.3. Avaliacao da glicemia pos-prandial

Os niveis de glicemia capilar foram obtidos com o auxilio de um glicosimetro
digital One Touch Select Plus, de lancetas esterilizadas (Sarstedt normal 21G) e de tiras
especificas para o teste (One Touch Select Plus), acatando todos os devidos cuidados de
seguranga e assepsia (luvas de nitrilo, alcool e algodao).

Em cada medigdo, a recolha da amostra de sangue foi realizada através de uma
punc¢do no dedo, obtendo-se uma gota de sangue capilar e logo de seguida, aproximou-
se a tira previamente inserida no glicosimetro, deixando-a absorver a gota de sangue.
Em menos de 5 segundos obteve-se o valor da glicemia entre 20 e 500 mg/dl, o qual foi
devidamente apontado. No total, cada individuo foi submetido a 5 picadas com
intervalos de 30 minutos entre elas (to, t30, teo, too € ti20).

O glicosimetro utilizado para esta avaliacdo foi um aparelho especifico para
medicao e controlo da glicose plasmatica, usando um método electroquimico de célculo
da glicose por andlise de uma amostra de sangue de 0,3 pl. Os tempos e os valores da

glicemia foram corretamente registados num documento previamente preparado (4Anexo

1.
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5. Tratamento dos resultados

A ingestdo alimentar de cada participante foi inserida e avaliada com recurso do
programa informatico The Food Processor SQL (versao 11.3.285), obtendo-se a
quantidade (g) de hidratos de carbono, proteinas, lipidos e o valor energético total
(VET) das refei¢des de cada individuo.

A partir dos valores de glicemia, definiram-se os valores da area abaixo das
curvas da glicemia de cada participante, servindo-se do programa GraphPad Prism
(versao 5.0). Este programa foi tragado para o calculo geométrico do aumento da area
sob a curva de concentracdo de glicemia e neste caso, ao longo de 2 horas, considerando
os valores acima de 0. Determinaram-se as concentragdes ¢ as variagdes maximas,
confrontando-as com os respectivos niveis de glicemia basais.

Criou-se uma base de dados para andlise descritiva e estatistica dos resultados no
programa informatico SPSS (Statistical Package for Social Sciences) (versao 24.0) com
todas informagdes coletadas ao longo do ensaio clinico.

Os resultados obtidos na andlise quimica e no ensaio clinico foram introduzidos e

organizados no software de apoio Microsoft Excel para Mac 201 1.

5.1. Analise descritiva
As varidveis qualitativas foram avaliadas por analise descritiva, expressando-a em
média, DP, SEM e valores minimos e maximos, verificando deste modo as frequéncias

absolutas e relativas de dadas variaveis.

5.2. Analise estatistica

Os dados obtidos no estudo como a altura, peso, IMC, ingestdo total de calorias,
quantidade de hidratos de carbono, proteinas e lipidos, valor caldrico da Gltima refei¢ao
ingerida, concentragdo méaxima, variacdo maxima e valores de glicemia da AUC foram
tratados e analisados estatisticamente, entre os grupos. A andlise teve inicio com a
validagdo dos pressupostos, verificando a normalidade de distribuicdo das variaveis
tendo em conta o tamanho da amostra, o qual se aplicou o teste de Shapiro-Wilk.

Verificou-se a distribui¢ao normal de todas as variaveis, excepto do valor calorico
da ultima refeigao.

Para validagdo do pressuposto da homogeneidade de 2 amostras independentes,

foi realizado o teste de Levene (teste paramétrico).
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Ap6s verificagdo dos pressupostos estatisticos, utilizou-se o teste ANOVA de
medicdes repetidas e independentes a fim de comparar as concentracdes médias de
glicemia no factor tempo (to, ts0, teo, too € ti20), analisando diferencas estatisticamente
significativas e sua interacao.

Também foi estabelecida a relacdo entre os valores da AUC, o tempo em jejum e
o IMC, tal como das calorias ingeridas na refei¢do realizada anteriormente a PTGO.
Para este efeito efetuou-se a regressao linear e associou-se as variaveis numéricas de
forma emparelhada através do coeficiente de correlagdo de Pearson (r), verificando a
normalidade das mesmas mediante o tamanho da amostra (n = 31) pelo teste
Kolmogorov-Smirnov (K-S). Deste modo para interpretacdo dos resultados teve-se em

consideracdo os seguintes graus de correlagdo (Tabela 9):

Tabela 9: Graus de coeficiente de correlagdo de Pearson (1).

Correlacao r (intervalo)
Muito fraca 0-0,25
Fraca 0,25-0,5
Moderada 0,5-0,75
Forte 0,75-0,9
Muito forte 0,9-1

O valor referencial para determinar a significancia estatistica dos resultados foi de
5% (nivel de confian¢a de 95%) em todos os testes acima mencionados sendo que,
sempre que os valores foram inferiores ao p-value (p < 0,05), rejeita-se a hipotese nula
(Hp) e aceita-se a hipotese alternativa (H;). Todos resultados estatisticos foram

expressos como valor médio = DP.
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B.Caracterizacao do alimento em estudo

1. Analise quimica

1.1. Quantificacido de fenois totais
A determinagdo do teor de fenodis totais (FT) foi realizada por modificagao do
método de Prabha e Vasantha (2011).

Reagentes e solucdes:

- Folin-Ciocalteu (adquirido a PanReac)
- Acido galico (adquirido a PanReac, grau de pureza 99%)
Procurou-se o grau de pureza pré-analise para os outros reagentes.
Método:
Para esta andlise pipetaram-se para 8 tubos de ensaio rolhados, 125 ul de 0,13 g
PF AD/ml previamente diluida (15 vezes) em agua e 125 pl de etanol, a esta mistura
adicionou-se 2,5 ml de solucdo reagente de Folin-Ciocalteu (1:10 diluido em H,0O) e 2
ml de solugdo aquosa de carbonato de sodio (Na,CO3) 1M. Realizaram-se controlos em
duplicado, substituindo-se a amostra pela mesma quantidade de agua. Apds agitacdo dos
tubos, aguardou-se 15 minutos e em seguida, leu-se a absorvancia a 765 nm por meio de
um espectrofotometro UV-Visivel (Perkin-Elmer Lambda 25).
Seguindo o mesmo procedimento para a curva padrao, foi usado o acido gélico
em concentragdes conhecidas (0, 50, 100, 150, 200 e 250 mg/L) e os resultados foram

expressos em mg de equivalentes de acido gélico/L.

1.2. Quantificacio de proantocianidinas
O conteudo de proantocianidinas foi quantificado por modificagdo do método de
Gu e colaboradores (2002), o qual ¢ baseado na hidrolise acida de polimeros de
procianidinas produzindo pigmentos avermelhados em solucdo a quente.

Reagentes e solucdes:

- 1-butanol 10% (v/v) (adquirido a Merck, grau de pureza > 99%)

- Procianidina A2 (adquirido a Extrasynthese, grau de pureza > 99%)
Para os outros reagentes procurou-se o grau de pureza pro-analise.
Meétodo:

Adicionou-se 200 pl de extrato AD com concentracdo inicial de 0,13 g PF/ml
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diluido 2 vezes a 200 pul de metanol, aos quais foram adicionados 2600 pl de solugdo de
HCl/1-butanol (10% v/v) realizando-se 7 ensaios. Para o controlo, a amostra foi
substituida por dgua em quantidades equivalentes. Os tubos de ensaio rolhados foram
agitados e incubados a 100°C durante 50 minutos, tendo-se formado um croméforo
avermelhado efetuando-se a leitura da absorvancia no Amax 550nm.

Nas mesmas condicdes, foi efectuada uma curva padrao com procianidina A2 nas
concentragdes 20, 50, 100, 200 mg de procianidina A2/L, sendo os resultados expressos

em mg de equivalentes de procianidina A2/L.

1.3. Quantificacio de taninos hidrolisaveis
O método de Willis e Allen (1998) foi adaptado para a determinagdo de taninos
hidrolisaveis do extrato aquoso do baoba.

Reagentes e solucdes:

- lodato de potassio (adquirido 8 VWR Analar Normapur, grau de pureza >
99,7%)
- Acido tanico (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza > 99%)

Procurou-se o grau de pureza pré-analise para os outros reagentes.

Método:

A 1 ml de amostra a uma concentragao de 0,13 g PF AD/ml, adicionou-se 5 ml de
iodato de potassio (KIO;) a 2,5%, agitou-se logo a mistura e colocou-se novamente em
banho-maria a 25°C durante 20 minutos.

Para o teste controlo, a amostra foi substituida pela mesma quantidade de agua e
a leitura da absorvancia foi efectuada por um espectrofotometro a 550 nm. Usou-se o
acido tanico como padrdo em concentragdes distintas (250, 500, 750, 1000, 1250, 1500

mg/L), expressando os resultados em mg de equivalentes de acido tanico/L.

1.4. Quantificacdo da capacidade antioxidante

1.4.1. Método FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power)

Este método baseia-se na propriedade antioxidante de determinados compostos
em meio 4cido, de reduzirem o Fe’" a Fe*" na presenca de 2,4,6-tri (2-piridil)-s-triazina
(TPTZ), formando um intenso complexo azul Fe**. Para a analise da capacidade
antioxidante do extrato aquoso de baoba seguiu-se o método adaptado de Thaipong e

colaboradores (2006).
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Reagentes e solucdes:
- TPTZ 10 mM em HCI 40 mM (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza
> 98%)

- Trolox (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza > 97%)

Método:

Para a preparacdo da solucdo FRAP, misturou-se 25 ml de tampao acetato 300
mM pH = 3,6 a 2,5 ml de TPTZ 10 mM em 4acido cloridrico (HCI) 40 mM e 2,5 ml de
cloreto de ferro (FeCl;.6H,0) 20 mM e, posteriormente aqueceu-se esta solugao a 37°C
antes de ser usada.

Adicionaram-se 150 pl de amostra (concentragdo inicial de 0,13 g PF AD/ml)
diluida 15 vezes a 2850 pl de solucdo FRAP, anteriormente preparada, conservaram-se
os tubos de ensaio no escuro durante 30 minutos (7 ensaios para diferentes
concentragdes). Para a realizagdo do controlo, substituiu-se a amostra por dgua nas
mesmas condi¢des em duplicado e a absorvancia foi determinada a 593 nm.

Foi realizada uma recta padrao usando o mesmo procedimento, utilizando o
Trolox (6-hidroxi-2,5,7,8-tetrametil-2-acido carboxilico) nas concentragdes 25, 50, 100,
200, 400, 600 ¢ 800 uM e os resultados foram expressos em mg de equivalentes de
Trolox/L.

1.4.2. Método DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidrazil)

O método DPPH ¢ determinado pela neutralizagdo do radical 2,2-difenil-1-
picrilhidrazil pela captacdo de protdes e electroes cedidos pelo antioxidante. Com
algumas modifica¢gdes do método usado por Thaipong e colaboradores (2006) analisou-
se a capacidade antioxidante em amostras quintuplas.

Reagentes e solucdes:

- DPPH (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza 97%)

Método:

A solugdo stock foi preparada com antecedéncia e consistiu na adi¢do de 240 mg
de DPPH em 1000 ml de metanol e conservada até a sua utilizagdo a uma temperatura
de - 20°C. A partir de 10 ml da solucao stock e 45 ml de metanol, obteve-se a solugao
de DPPH.

Para tubos de ensaio rolhados foram pipetados 150 pl de amostra AD com
diferentes diluicdes da concentragdo inicial de 0,13 g PF/ml, aos quais se acrescentou

2850 pl de solucao DPPH. Logo de seguida, agitou-se os tubos rolhados € manteve-se
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por 24 horas na auséncia de luz. Realizou-se o controlo substituindo a mostra pelo
solvente, e num espectrofotometro fez-se a leitura a uma absorvancia de 515 nm.

O Trolox (andlogo da vitamina E) foi usado como padrao em diferentes
concentragdes (25, 50, 100, 200, 400, 600 e 800 uM) para a determinagdo da curva, e
expressou-se os resultados em mg de equivalentes de Trolox/L.

A concentragdo de antioxidantes presentes na amostra esta relacionada com a
diminui¢do da absorvancia. Portanto, quanto maior a concentragdo de antioxidantes,
menor sera a absorvancia. A percentagem de inibicao foi calculada usando a seguinte

equacao:

%I=Acontrolo—Aamostra

do 2: X
M Acontrolo 100

1.4.3. Método de captacao do radical ABTS
O ABTS pode ser usado como substrato da enzima peroxidase, dando origem ao
radical catidio ABTS"" apés oxidagdo de compostos oxidantes na presenga do perdxido
de hidrogénio (Karadag, Ozcelik, & Saner, 2009). A capacidade do extrato aquoso de
baoba de inibir o radical ABTS foi testado pelo método TEAC de Zulueta, Esteve e
Frigola (2009), com algumas modificagdes.

Reagentes e solucdes:

- ABTS (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza > 98%)
- Persulfato de potassio (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza > 99%)
Para os outros reagentes procurou-se o grau de pureza pro-analise.
Método:
Preparou-se previamente a solugio de ABTS adicionando-se 10 ml de ABTS™" 7
mM e 176 pul de persulfato de potassio (K;S,0g5) 140 mM, deixando-se repousar no
escuro a temperatura ambiente por 12 horas para formacgdo do radical. De seguida,
diluiu-se esta solugdo em etanol, procurando alcangar uma absorvancia de 0,7 a 734 nm.
Adicionaram-se 150 pl de amostra de AD diluida em diferentes concentracdes da
concentracao inicial de 0,13 g PF/ml e 2850 pl de solugdo ABTS para tubos de vidro
rolhados. Realizou-se um controlo em triplicado, substituindo-se a amostra pelo
solvente.
O Trolox foi usado como padrao nas concentragdes 25, 50, 100, 200, 400, 600 e

800 uM, sendo os resultados expressos em mg de equivalentes de Trolox/L. Tal como
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no método DPPH, foram determinadas percentagens de inibicdo utilizando a equagao 2.

1.4.4. Teste de inibicdo do anido O,"

O radical anido superoxido (O,") ¢ gerado por oxidagdo de P-nicotinamida
adenina dinucleotido (NADH) ao reagir com a fenazina metassulfato (PMS) e oxigénio,
provocando a reducdo do tetrazolio nitroblue (NBT) (Morais et al., 2009; Yu et al.,
2006).

Reagentes e solugdes:

- NADH (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza > 97%)

- NBT >97% (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza > 98%)

- PMS (adquirido a Sigma-Aldrich, grau de pureza > 90%)
Método:

Segundo o método de Yu e colaboradores (2006) citado por Morais e
colaboradores (2009), adicionaram-se 500 pl de amostra AD com diferentes dilui¢des
da concentracdo inicial de 0,13 g PF/ml a 2 ml de solucdo constituida por NADH
(189uM) e NBT (120 uM) em tampao Tris-HCl 40 mM; pH=8 a tubos de vidro com
tampa em triplicado. A reagdo iniciou-se depois da adicao de 0,5 ml de PMS (60 uM) e
apods 5 minutos de incubagdo a temperatura ambiente, a leitura da absorvancia foi feita a
560 nm. Para obter o controlo substituiu-se a amostra antioxidante por dgua.

A percentagem de inibi¢do do anido O,", foi determinada usando a equagdo 2 e

os resultados foram expressos em mg de acido galico/L.

1.4.5. Teste de inibicao do radical NO*
O teste de inibigdo do radical 6xido nitrico baseou-se no método de Nikkhah e
colaboradores (2008), realizado com algumas modificacdes em 5 amostras.

Reagentes e solucdes:

- Nitroprussiato de sddio (adquirido a Riedel-de Haén, grau de pureza 99%)
- NED 0,1% ( m/v) (adquirido a Merck, grau de pureza 99%)
- Acido sulfanilico (adquirido & Merck grau de pureza 99%)
Procurou-se o grau de pureza dos outros reagentes para esta analise.
Meétodo:
Foi adicionado a 250 pl de amostra AD com diferentes diluicdes da concentracao
inicial de 0,13 g PF/ml, 1 ml de nitroprussiato de s6dio e 250 pl de solugdo tampao

fosfato salino (PBS), tendo a mistura sido mantida durante 150 minutos a uma
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temperatura de 25°C. Retirou-se 0,5 ml desta mistura para novos tubos de vidro,
adicionando-se 1 ml de &cido sulfanilico (0,33% em acido acético glacial 20%),
deixando 5 minutos a temperatura ambiente e de seguida adicionou-se 1 ml de
naftiletilenodiamina (NED) (0,1% m/v), mantendo-se esta mistura durante 30 minutos a
25°C, no fim da reagdo formou-se um cromoforo rosa quantificado a 540 nm. Foi
efectuado o controlo. As percentagens de inibicdo foram determinadas pela equagdo 2 e

os resultados foram expressos em mg de acido galico/L.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

I. Apresentacao dos resultados

A. Ensaio clinico

1. Caracterizacao da amostra
A amostra final foi constituida por 31 individuos adultos e sobretudo do sexo

feminino (N =21, 67,7%) (Figura 8).

Género

Feminino
67,7%

Figura 8: Distribui¢do percentual da amostra por género.

A faixa etaria abrangida pelos participantes foi de 18 a 40 anos, apresentando um
valor médio (+ DP) de 24,90 + 5,97. Na figura abaixo (Figura 9) verificamos uma maior

distribuicao entre os 23 e os 25 anos de idade.

Idades
9
8
7
6
5
N° de 4 | Imin!
individuos ; Imax2
1
0

18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 30 35 37 40

Idades (anos)

Figura 9: Distribuicio da amostra da frequéncia de idades (anos) dos participantes ('Imin: idade minima

de 18 anos, “Imax: idade maxima de 40 anos).
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2. Caracterizacao dos parametros antropométricos
A andlise dos parametros antropométricos encontra-se representada na tabela 10,

onde podemos comparar as médias da altura, peso e IMC para cada grupo do estudo.

Tabela 10: Apresentacdo de dados antropométricos da amostra, expressos em média (= DP).

Parametros Grupo controlo Grupo intervencio P
antropométricos Média (= DP) Média (= DP)
Altura (m) 1,67 (£ 0,07) 1,65 (£ 0,08) 0,553
Peso (kg) 70,05 (£ 18,51) 65,36 (£ 9,67) 0,382
IMC! 24,81 (£ 5,59) 23,82 (+ 3,33) 0,551

"IMC: equagdo 1 (kg/m?)
P: p-value < 0,05 (teste t-student)

Constata-se que entre os grupos nao se observaram diferencas significativas (p >

0,05) para altura, peso e IMC, através do teste de Levene.

IMC
3%
16% )
B Baixo peso
Peso normal
16% Excesso de peso

(1)

Obesidade grau I

55% Obesidade grau II

Figura 10: Distribuicdo de IMC (%) dos participantes por classes (< 18,5: baixo peso; 18,5 -
24.9: peso normal; 25 — 29,9: excesso de peso; 30 — 34,9: obesidade grau I; 35 — 39,9: obesidade
grau II; > 40: obesidade grau III).

Avaliando a figura 10 verificamos que no geral 55% dos individuos pertencem a
classe normoponderal (18,5-24,9 kg/m?) seguida das classes de excesso de peso e
obesidade de grau I (16%).

Comparando os 2 grupos na tabela 10, observamos no grupo de controlo um
indice de massa corporal maior (24,81 + 5,59 kg/m®) do que se verifica no grupo de

intervencao.
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3. Caracterizacao clinica
Relativamente as caracteristicas clinicas verificamos que 2 participantes de cada
grupo mencionaram patologia cardiovascular, nomeadamente a hipertensao arterial, 1
participante do grupo de controlo mencionou possuir gastrite enquanto que, 3
participantes do grupo de controlo e 1 do grupo de intervencao referiram familiares com

diabetes mellitus do tipo 2 (Tabela 11).

Tabela 11: Apresentacdo de dados clinicos da amostra.

Dados clinicos Grupo controlo Grupo intervencio
) ™)
P. gastrointestinal 1 0
Antecedentes pessoais’ P. cardiovascular 2 2
Alergia 0 0
Sim 3 1
Antecedentes familiares’
Nao 0 0
Sim 9 9
Histéria farmacolégica® Nao 7 6
Suplementos 0 3

"Patologias de maior relevancia
?Antecedentes familiares de diabetes mellitus em 1° grau
*Toma de medicamentos de acordo ao questionario geral
4. Caracterizaciao da ingestao alimentar
No dia anterior a interven¢ado, os participantes do grupo de controlo e do grupo de
intervencao realizaram uma média de 4,75 + 0,85 ¢ 4,5 + 0,65 refeigdes, nesta ordem

(Tabela 12).

Tabela 12: Numero de refei¢des realizadas no dia anterior a intervencdo discriminados em valor minimo,

maximo e média (= DP).

N° de refeicoes

Minimo Maximo Média (+ DP)
Grupo controlo 3 7 4,75 (£ 0,85)
Grupo intervencio 3 6 4,5 (£0,65)

A tabela 13 refere-se ao valor energético total (kcal) da ingestao diaria anterior ao
dia de intervencdo. Com a excecdo da ultima refeicdo, resumiu-se também a quantidade
(g) de hidratos de carbono, proteinas e lipidos ingeridos, comparando-as entre os grupos

de controlo e de intervencgao.
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Tabela 13: Caracterizagdo do valor energético total (kcal), hidratos de carbono (g), proteinas (g) e lipidos

(g) ingeridos no dia anterior a intervengao, expressos em média (+ DP).

Grupo controlo Grupo intervenc¢ao

Média (= DP) Média (= DP) P
Valor energético total (kcal) 1705,63 (£ 495,51) 1917,48 (£ 721,01) 0,353
Hidratos de carbono (g) 208,40 (= 88,14) 215,41 (+ 89,40) 0,828
Proteinas (g) 85,21 (£ 33,40) 92,95 (£ 38,12) 0,554
Lipidos (g) 60,18 (£ 22,15) 78,34 (+ 35,56) 0,104

P: p-value < 0,05 (teste T-Student)

Entre os grupos nao se observaram diferencas com significado estatistico (p >
0,05) para todas as varidveis (valor energético total, hidratos de carbono, proteinas e
lipidos), inclusive para o teor calérico da ultima refeicdo (Tabela 14), pelo que, os
valores sdo considerados homogéneos, relativamente a ingestdo alimentar entre os

grupos.

Tabela 14: Caracterizacdo do valor energético total (kcal) da ultima refeigdo, expressos em média (&
DP).

Ol feici Grupo controlo Grupo intervenc¢io P
1ma releicao Média (= DP) Média (= DP)
Valor energético 336,24 (+ 194,33) 595,05 (+ 578,01) 0,118

P: p-value < 0,05 (teste T-Student)

As médias do valor energético da ultima refei¢do ingerida pelos participantes
antes do dia de intervencdo apontam para um aumento do teor energético do grupo que

ingeriu o extrato aquoso de baobd, mas sem significado estatistico (Tabela 14).

5. Caracterizacao dos niveis de glicemia

Depois da analise da glicemia capilar dos participantes deste estudo ao longo de 2
horas, ndo se obteve valores de glicose no sangue fora do padrdao desejado, ou seja,
iguais ou superiores a 6,1 mmol/L.

A concentra¢do de glicose pos-prandial em individuos ndo diabéticos durante a
PTGO (120 minutos), aumenta aproximadamente 10 minutos apos o inicio da refeigdo,
altura em que ocorre a absor¢ao dos hidratos de carbono, atingindo o seu pico aos ~ 60
minutos (ADA, 2001b). A intensidade e o tempo do pico glicémico estdo sujeitos a
quantidade, composi¢do e tempo da refeicio (ADA, 2001b). Os niveis de glicemia pos-
prandiais ndo devem ultrapassar os valores de 140 mg/dl, considerando os valores de

140-199 mg/dl para individuos pré-diabéticos (individuos com intolerancia a glicose) e
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> 200 mg/dl para diabéticos (ADA, 2001b, 2015b).

Neste ensaio clinico, nota-se uma evolucdo idéntica dos valores médios de
glicemia de ambos grupos envolvidos, atingindo picos de glicemia aos 30 minutos,

seguida de reducao gradual até aos 120 minutos (Tabela 15).

Tabela 15: Apresentagdo dos valores da glicemia (mmol/L), expressos em valor minimo, maximo e

média (£ DP).

L Grupo controlo Grupo intervenc¢ao
Glicemia

Min. Max. Média (£ DP) Min. Max. Média (£ DP)
Ty 4,61 5,94 5,25 (£ 0,39) 4,61 5,94 5,04 (£0,31)
T3 5,49 10,71 8,31 (x1,30) 5,55 9,55 7,54 (£ 1)
Tso 5,88 11,49 7,93 (+ 1,56) 4,38 8,33 6,62 (£ 1,14)
Tog 4,77 9,93 7,22 (£ 1,31) 5,49 7,71 6,24 (£ 0,61)
T2 4,83 9,44 6,75 (£ 1,19) 4,83 6,99 5,92 (£ 0,57)

T, = glicemia em jejum, T3y = glicemia aos 30 minutos, T4y = glicemia aos 60 minutos, Tyy = glicemia
aos 90 minutos e T,y = glicemia aos 120 minutos

A andlise de factores independentes de medidas repetidas (ANOVA) ndo revelou
interagdo entre os factores (p = 0,092), pelo que ndo € possivel inferir sobre as
diferengas nos valores de glicemia pos-prandial nos diferentes momentos para os 2
grupos estudados.

O conteudo calorico da ultima refeicao efectuada no dia anterior a intervengao e o
tempo decorrido entre a mesma e a primeira medi¢ao da glicemia capilar constituiram
factores importantes para avaliagdo do quadro glicémico de cada participante. Deste
modo, calculou-se uma média de 9,67 + 1,13 horas de jejum de todos os participantes, €
ndo se verificou influéncia significativa (p = 0,278) do tempo em jejum sobre os valores
da glicémia em jejum dos participantes.

Na tabela seguinte (Tabela 16) observou-se uma média de concentragdo maxima
de glicemia pos-prandial (C,:x) mais elevada no grupo de controlo (8,66 + 1,37)
comparada a do grupo de intervengdo (7,71 £ 0,85), com diferenca estatisticamente
significativa (p = 0,029) entre os grupos, embora ndo se tenha observado variacdo da

concentragdo maxima ACps (p = 0,054) significativa.
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Tabela 16: Apresentagdo da concentracdo maxima (C;y), variagdo maxima (ACmax) e area abaixo da

curva de glicemia (AUC), expressas em média (+ DP).

Grupo controlo Grupo intervenc¢ao

Média (+ DP) Média (= DP) P
Cpuix (mmol/L)! 8,66 (+ 1,37) 7,71 (+ 0,85) 0,029
AC pix 3,41 (+1,17) 2,66 (+ 0,85) 0,054
Auc! 253,68 (+ 101,14) 172,44 (+ 61,92) 0,012

'Coni (mmol/L): expressa em mmol/L, AUC: 0-120 minutos
P: p-value < 0,05 (teste T-Student)

A evolugdo dos niveis de glicose no sangue ao longo da prova de tolerancia a
glicose oral foi representada graficamente e calculada na area abaixo da curva da
glicemia (Figura 11).

O fruto da Adansonia digitata L. a uma concentragdo de 33,33 g PF contido no
extrato aquoso, ingerido pelos participantes deste estudo, diminuiu significativamente (p
= 0,012) a resposta glicémica na AUC dos individuos pertencentes ao grupo de
intervengdo, comparativamente aos participantes do grupo de controlo, ou seja, a AUC
da glicemia do grupo de intervencao foi estatisticamente inferior em relagdo ao grupo de

controlo.

Controlo

8- Intervencao

Glicémia (mmol/L)

4 | | 1 1
0 30 60 90 120

Tempos (minutos)

Figura 11: Grafico da glicemia pds-prandial do grupo de controlo (sem ingestdo do extrato aquoso do
fruto de baobd) e do grupo de intervengdo (com ingestdo do extrato aquoso do fruto da A. digitata L.) ao

longo de 120 minutos de PTGO.

Considerou-se pertinente verificar a influéncia de varidveis de confundimento de

maior relevancia como o IMC e o teor calorico da ultima refei¢do ingerida antes do
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ensaio clinico sobre os valores de glicemia medidos na AUC. Para esta avaliagdo,
aplicou-se a regressdo linear e verificou-se a normalidade de distribuicdo destas
variaveis pelo teste de K-S para os residuos, obtendo-se resultados de 0,025 para o IMC
e 0,023 para as calorias da ultima refeicao.

Na analise da regressao linear destacou-se uma correlagdo muito fraca entre o
IMC e os valores da AUC pelo coeficiente de Pearson de 0,016, apresentando um R? de
0,014. Relativamente as calorias da ultima refeicdo, o coeficiente de Pearson de 0,409
indicou uma correlacdo fraca entre esta variavel e os valores da AUC e um R* de 0,167.
Estes resultados mostram que estas varidveis de confundimento (IMC e calorias da

ultima refei¢do) ndo estdo associadas com a AUC.
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B.Caracterizacao do alimento em estudo

1. Analise quimica

1.1. Teor de fenois totais
A andlise quimica do extrato aquoso do fruto da Adansonia digitata L. revelou um
teor de 937 mg de equivalentes de acido galico/L (mg EAG/L) de FT, o que
corresponde a 702 mg de equivalentes de 4cido galico/100 g (mg EAG/100 g) de peso
fresco (PF) do fruto (Tabela 17).

Tabela 17: Teor de fendis totais do extrato aquoso (0,13 g/ml PF) do fruto da A. digitata L.. Os

resultados foram expressos como valor médio (= SEM).

Extrato aquoso de AD (PF)

Fendis totais
mg EAG/L mg EAG/100 g
937 (£ 15,79) 702 (= 11,85)

1.2. Teor de proantocianidinas e taninos hidrolisaveis
Este fruto apresenta valores médios consideraveis de proantocianidinas e taninos
hidroliséveis, que se encontram expressos em mg de equivalentes de procianidina A2
(mg EPA2/L e mg EPA2/100 g) e mg de equivalentes de 4cido tanico (mg EAT/L e mg
EAT/100 g) de PF (Tabela 18).

Tabela 18: Teor de proantocianidinas e taninos hidrolisaveis do extrato aquoso (0,13 g/ml PF) do fruto

da A. digitata L.. Os resultados foram expressos como valor médio (+ SEM).

Extrato aquoso de AD (PF)
Proantocianidinas Taninos hidrolisaveis

mg EPA2/L mg EPA2/100 g mg EAT/L mg EAT/100 g
448,43 (£ 14,46) 336,33 (£ 10,85) | 316,84 (£ 6,28) 237,63 (£4,7])

1.3. Capacidade antioxidante
Os resultados que representam a atividade antioxidante do extrato aquoso do fruto
da Adansonia digitata L. pelos métodos de FRAP, DPPH e ABTS encontram-se na
tabela 19.
O extrato aquoso do fruto da AD mostrou redugdo do ido ferro pelo método de

FRAP, apresentando valores médios de 1719,40 mg de equivalentes de Trolox/L
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(1289,58 mg de equivalentes de Trolox/100 g) de PF.

O poder neutralizante do radical DPPH do extrato aquoso do fruto da AD foi de
1692,92 mg de equivalentes de Trolox/L (1269,72 mg de equivalentes de Trolox /100 g)
de PF e a capacidade de inibi¢do do radical catiio ABTS"" pelo método de TEAC, de
1339,19 mg de equivalentes de Trolox/L (1004,42 mg de equivalentes de Trolox/100 g)
de PF.

Tabela 19: Determinagdo da capacidade antioxidante pelo método de FRAP, DPPH, ABTS do extrato
aquoso (0,13 g PF/ml) do fruto da A4. digitata L.. Os resultados foram expressos em valor médio (£ SEM).

Capacidade antioxidante do extrato aquoso do fruto de AD (PF)

FRAP DPPH ABTS
mg ET/L mg ET/100 g mg ET/L mg ET/100 g | mg ET/L mg ET/100 g
1719,40 1289,58 1692,92 1269,72 1339,19 1004,42

(£45,92)  (£3444) | *E172,3]) (£12923) | (£5553) (+ 41,65)

1.3.1. Inibicao do anido O, e NO’

No teste de inibi¢do do anido O, foi obtido um valor de 77,14 + 3,43 mg de
equivalentes de acido galico/L (57,86 + 2,57 mg de equivalentes de acido galico/100 g)
de PF necessario para o resgate de 50% (IC50) dos radicais do anido superoxido,
enquanto que, para o teste de inibi¢cdo do radical NO’, o fruto da AD apresentou um
IC50 de 39,33 + 6,89 mg de equivalentes de 4cido galico/L (29,48 + 5,17 mg de
equivalentes de acido galico/100 g) de PF (Tabela 20).

Tabela 20: Determinagdo da capacidade antioxidante pelos testes de inibi¢do do anido O,” e NO' do

extrato aquoso (0,13 g/ml PF) do fruto da A. digitata L.. Os resultados foram expressos como valor médio

(£ SEM).

Capacidade antioxidante do extrato aquoso do fruto da AD (PF)
Anido O, (IC50) Radical NO® (IC50)
mg EAG/L mg EAG/100 g mg EAG/L mg EAG/100 g
77,14 (£ 3,43) 57,86 (£ 2,57) 39,33 (£ 6,89) 29,48 (£ 5,17)
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Discussao dos resultados

A Associacdo Americana de Diabetes (ADA) sugere que para o controlo da
diabetes, primeiramente deve-se estabilizar os niveis de glicemia (Sheard et al., 2004).

Neste contexto, evidéncias cientificas mostraram que pode ser vantajoso em
termos metabolicos, o uso de dietas ricas em alimentos com atividade antioxidante
(Bahadoran et al., 2013a) e de baixo indice glicémico, causando um impacto na redugao
das concentragdes de glicose pds-prandiais e da glicagdo de proteinas, exercendo assim,
protecdo contra as doengas cronicas (Esfahani et al., 2009).

O estudo de investigacdo proposto ¢ pertinente para analisar o efeito do fruto da
Adansonia digitata L. sobre a glicemia pos-prandial.

O ensaio clinico foi constituido maioritariamente (55%) por participantes com
IMC de 18,5 - 24,9 kg/m?, considerados normoponderais ¢ quando questionados acerca
do seu historial clinico, de todos os participantes, 4 referiram antecedentes familiares
em 1° grau de diabetes mellitus.

Naturalmente a genética de forma isolada ¢ um factor propicio ao
desenvolvimento da diabetes mellitus tipo 2, contudo, esta predisposicao necessita de
outros factores de cardcter comportamental e ambiental associados ao mau estilo de
vida para que ocorra a sua ativagdo, como o excesso de peso, a obesidade abdominal, o
sedentarismo, entre outros factores (Alberti et al., 2007).

Segundo a OMS, o impacto da obesidade e da gordura abdominal causado por um
estilo de vida sedentario sobre a insensibilidade a insulina e da intolerancia a glicose, ¢
o resultado da atenuag¢do que se d4 a nivel do transporte e metabolismo da glicose
estimulados pela insulina e da producdo hepatica de glicose, devido a defeitos
provocados pela propria obesidade (Kahn & Flier, 2000).

Os IMC’s de todos os participantes deste estudo estiveram em conformidade com
os valores de referéncia determinados pela OMS (WHO, 2000) (Tabela 8) e
influenciaram 1,4% os valores de glicemia da AUC. Este resultado e o nimero pequeno
(4) de participantes com antecedentes familiares de DM2, indicam que a probabilidade
de ter havido inflamagao originada por valores elevados de IMC (Shoelson, Herrero, &
Naaz, 2007) e predisposicdo genética, susceptiveis a niveis altos de glicemia (Alberti et
al., 2007) durante a PTGO, foram minimas. Neste estudo, o IMC ndao mostrou

correlagdo estatisticamente significativa com os valores da AUC, assim como o valor
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energético ingerido na ultima refei¢do. Estes resultados explicam a variabilidade dos
valores glicémicos medidos na AUC.

Os resultados obtidos neste ensaio clinico demonstraram a atividade
hipoglicémica do fruto da Adansonia digitata L. que, de acordo com a limitada revisao
bibliografica efetuada, corrobora com os resultados obtidos em outros estudos clinicos
(Tabela 6).

Neste estudo de investigagcdo nao se verificaram diferengas entre os grupos para as
glicemias em jejum (p = 0,113), o que garantiu a homogeneidade da amostra.

A redugdo de glicemia pos-prandial verificada neste estudo, apds a ingestdo de
todos os participantes, de 250 ml de extrato aquoso do fruto da 4. digitata L., iniciou-se
aos 30 minutos (pico glicémico) de PTGO, em ambos os grupos. Os valores de glicemia
reduziram progressivamente a partir dos 30 minutos, dando continuidade aos 60, 90, até
aos 120 minutos utilizando uma concentragdo de 33,33 g PF de fruto. Pelo teste
ANOVA realizado, ndo se observou interacao (p = 0,092) entre os valores de glicemia
pos-prandiais nos diferentes momentos para os 2 grupos estudados, apesar de se ter
constatado a reducao significativa (p = 0,012) da AUC e do pico glicémico (p = 0,029)
dos participantes do grupo de intervencao. Coe e colaboradores (2013) realizaram um
estudo in vivo e obtiveram mediante o consumo de refei¢des constituidas por pao branco
e bebidas feitas com 18,5 g e 37 g de polpa pulverizada de baobd, dissolvidas também
em 250 ml de 4gua, cada uma, um pico de glicemia pds-prandial aos 45 minutos para as
duas doses. A resposta glicémica na AUC foi significativamente diferente (p < 0,05)
entre os grupos até aos 180 minutos. A bebida com concentragdo de 37 g de polpa
apresentou baixa resposta glicémica nos primeiros 60 minutos, enquanto que, a bebida
de menor concentragdo (18,5 g) atenuou a resposta glicémica ao longo dos 180 minutos
(S. A. Coe et al., 2013).

Apesar da carga glicémica (amido) usada no estudo de Coe e colaboradores
(2013) ter sido diferente a usada no corrente trabalho de investigacao (glicose anidra), o
extrato aquoso em diferentes concentragdes tanto da polpa pulverizada (18,5 g e 37 g)
como do fruto (33,33 g de polpa, sementes e fibras vermelhas) do baobd, reduziram a
glicemia pos-prandial dos participantes dos estudos em questdo, embora ndo se tenha
observado interacdo entre as glicemias nos diferentes momentos dos grupos do corrente
estudo. De acordo com estes autores (S. A. Coe et al., 2013), pode dever-se a reducdo da
resposta glicémica obtida em seu estudo, a presenga de polifendis e a formagdo de uma

massa viscosa devido ao teor de fibras soluveis do fruto, impedindo a quebra de amido e
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subsequente diminui¢do da libertagdo de glicose melhorando deste modo, a resposta
glicémica (S. A. Coe et al., 2013). Devido a divergéncia de carga glicémica entre os
estudos, ndo se pode supor que o mesmo mecanismo de reducdo da glicémia proposto
por estes autores tenha sido o mesmo ocorrido nesse estudo.

No estudo de Coe e Ryan (2016), ndo se verificou diminui¢ao da glicemia pos-
prandial (p > 0,05) em individuos nao diabéticos apos a ingestdo de pao branco (amido)
com 1,88% de polpa de 4. digitata L., provavelmente devido o modo de ingestdo e a
baixa concentragdo de polpa usada neste ensaio clinico (S. Coe & Ryan, 2016). Por
outro lado, observaram uma diminuicdo estatisticamente significativa (p < 0,05) da
resposta de insulina pds-prandial, que estes autores relacionaram com o conteudo de
taninos e flavonoides encontrados no fruto do baoba (S. Coe & Ryan, 2016). Para além
do modo de ingestdao e da menor concentracao de polpa, este estudo diverge do presente
trabalho, porque utilizam apenas a polpa pulverizada ao invés do fruto inteiro do baoba.
Os resultados do estudo de Coe e Ryan (2016) podem ter ocorrido também, devido a
composicao nutricional das refei¢des (Sheard et al., 2004), devido a interacdo entre os
nutrientes (Moghaddam et al., 2006) do alimento em questdo (pao branco) e da polpa do
fruto do baoba, devido as suas caracteristicas fisicas e quimicas, do modo, temperatura e
tempo de cocgdo (Venn & Green, 2007) e do processo de mastigagdo (Suzuki et al.,
2005) do pao que podem intervir na digestdo e absor¢do dos nutrientes e influenciar a
resposta glicémica.

Para além do ensaio clinico efetuou-se a andlise quimica do fruto do Adansonia
digitata L., com o objectivo de determinar o teor de fenois totais, proantocianidinas e
taninos hidrolisaveis e subsequentemente a capacidade antioxidante, propondo-se que
esta seja a razdo da reducdo dos niveis de glicemia pos-prandial apds a ingestdo do
extrato aquoso do fruto observada neste trabalho de investigagao.

O teste de quantificacdo dos fenodis totais realizado com o extrato aquoso,
utilizando uma concentracao de 0,13 g/ml de fruto do baob4a, revelaram concentragdes
de 702,39 + 11,8 mg de equivalentes de acido galico/100 g PF (937 + 15,79 mg
EAG/L).

Estes valores confirmam o alto teor de fenodis totais estimado por outros autores,
como ¢ o caso da analise quimica feita por Tembo e colaboradores (2017) que a partir
de um extrato aquoso da polpa pulverizada de baoba proveniente do Malawi, obtiveram
valores de 1890 + 7,61/ mg EAG/100 g PF de FT (Tembo et al., 2017). Este valor foi

superior ao apresentado neste estudo, possivelmente pelo extrato ter sido submetido a
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uma centrifugacdo de 4000 rpm, a 4°C por 10 minutos, antes da concretizagdo da
analise.

Coe e colaboradores (2013) quantificaram valores igualmente superiores aos
obtidos no presente estudo e do estudo anterior (Tembo et al., 2017), apresentando 2885
+ 47 mg EAG/100 g PF de FT de uma amostra de baoba comercial (500 mg de polpa
pulverizada, dissolvida em 50 ml de 4gua destilada) (S. A. Coe et al., 2013), talvez
porque a concentragao de polpa usada foi maior em comparagdo ao corrente estudo.

Kivoloka (2015) estudou o extrato aquoso de um fruto de baoba (50 g de polpa e
sementes) também de origem angolana e obteve um teor de fendis totais ligeiramente
inferior ao deste estudo, apresentando 603,57 £ 25,97 mg EAG/100 g PS (Kivoloka,
2015). A nossa investigacdo avaliou o fruto angolano em peso fresco como um todo,
utilizando a polpa, as sementes e as fibras vermelhas, tal como no estudo anterior.
Comparando os valores destes 2 estudos, o valor alcancado no presente estudo foi
ligeiramente superior, o que pode-se atribuir ao facto de Kivoloka (2015) ter usado o
fruto em peso seco, ainda que em maior quantidade.

Alguns investigadores referiram a composi¢do de um grande teor de polifenois do
fruto da 4. digitata L., associando-os ao efeito hipoglicémico identificado neste fruto
(Coe, Clegg, Armengol e Ryan, 2013; Garvey, Clegg e Coe, 2017; Gwarzo e Bako,
2013). Os polifenodis exercem efeito hipoglicémico, contribuindo principalmente para a
diminuicdo da absorcdo intestinal de hidratos de carbono, modulacao das enzimas
envolvidas no metabolismo da glicose e pelas suas propriedades antioxidantes e anti-
inflamatorias (Bahadoran et al., 2013a).

Relativamente a quantificagdo do teor de proantocianidinas, realizou-se a
experiéncia através da hidrolise dcida em meio alcodlico de polimeros de procianidinas
(Gu et al., 2002), no qual se registaram valores de 336,33 + /0,85 mg equivalentes de
procianidina A2/100 g PF (448,43 + /4,46 mg EPA2/L) e para os taninos hidrolisaveis
foram quantificados 237,63 + 4,71 mg equivalentes de acido tanico/100 g PF (316,84 +
6,28 mg EAT/L). Perante os valores de compostos bioativos encontrados neste estudo,
constatou-se que a soma dos valores de procianidinas e de taninos hidrolisaveis ¢
aproximadamente igual ao conteudo de fendis totais (702,39 + /7,8 mg EAG/100 g)
também encontrados neste trabalho, o que se supde que este teor de fendis totais seja
constituido maioritariamente por procianidinas e taninos hidrolisaveis.

Shahat (2006) verificou a existéncia da procianidina monomérica como a

epicatequina e de procianidinas oligoméricas como as procianidinas A2, B2, B5S e C1 no
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fruto do baoba (Shahat, 2006). Contudo, ainda ndo foi quantificado o contetdo de cada
uma destas procianidinas, excepto da procianidina B2, determinada por Tembo (2016)
pelo método de HPLC através de um extrato aquoso da polpa pulverizada do baoba do
Malawi, o qual se obteve o valor de 533,30 + 22,6 mg/100 g PF (Tembo, 2016).

Pelos valores registados, sugere-se que a redug¢do da glicemia pds-prandial
observada nesta investigacdo, esteja associada aos taninos condensados e hidrolisaveis.
Segundo a revisdo bibliografica, as procianidinas melhoram a hiperglicemia e a
resisténcia a insulina, contribuindo para a prevencao e atenuagdo da diabetes mellitus
(Yamashita et al., 2016a).

Segundo Dominguez Avila e colaboradores (2017), tanto a epicatequina, como as
procianidinas B2 e C1, mostraram-se capazes de aumentar os niveis de GLP1 e de
insulina (Dominguez Avila et al., 2017), responsavel por regular os niveis de glicose
(Dube et al., 2015). Provavelmente, por este mecanismo, o extrato aquoso do fruto do
baoba usado neste estudo, diminuiu os niveis de glicemia por aumento da secrecdo de
insulina pelas células-f estimuladas pela incretina GLP1.

No entanto, pode-se também atribuir o efeito hipoglicémico do fruto do baobd, a
inibi¢do da proteina DPP4, expressa pela combinagdo de epicatequina e de procianidina
B2 e individualmente da epicatequina (Dominguez Avila et al., 2017). A inibi¢do do
DPP4 ¢ considerada importante, para o equilibrio dos niveis de glicemia, porque esta
proteina ¢ responsavel pela catalisagdo da clivagem das incretinas intestinais (GLP1 e
GIP) que consequentemente, promovem a secre¢dao de insulina e melhoram a tolerancia
a glicose (Drucker, 2007). Os terpenos também foram isolados da polpa do fruto da A4.
digitata L. e do mesmo modo, podem ter contribuido para a reducdo da glicemia pods-
prandial devido o efeito estimulante da secrecdo de insulina que dispdem (Gwarzo &
Bako, 2013).

O é4cido galico combinado com a catequina, epicatequina e a procianidina B2
igualmente apresentou atividade inibitoria da enzima DPP4 (Dominguez Avila et al.,
2017). Este acido também foi identificado e quantificado na polpa do baoba (Tembo,
2016) e exibiu ativacdo dose-dependente da proteina quinase AMPK que encontra-se
estritamente ligada com a expressdo biogenética mitocondrial, acdo antioxidante
genética, oxidagdo de acidos gordos, absorcao de glicose e homeostase de insulina
(Doan et al., 2015). Por esta razao, este acido isolado ou em combina¢ao com outros
compostos, possivelmente conferiu ao fruto do baobd, o controlo da insulina e da

glicose (Gonzalez-Abuin et al., 2014).
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Yamashita e colaboradores (2016) comprovaram a deslocagdo do transportador de
glicose GLUT4 das vesiculas intracelulares para a membrana plasmatica, estimulada
pela epicatequina e pelas procianidinas oligoméricas B2 e C1, sendo que a procianidina
C1 mostrou maior ativacao deste mecanismo (Yamashita et al., 2016a). A diminui¢ao
das concentracdes de glicemia pos-prandiais observada no presente estudo apds a
ingestdo de extrato aquoso do fruto do baoba, pode ter ocorrido por meio do transporte
de glicose concedido ao GLUT4. Este ¢ um mecanismo que promove grande parte do
transporte de glicose e por consequéncia, a diminui¢ao das concentragdes de glicemia
pos-prandiais (Yamashita et al., 2016a). Tal deslocacdo sucede-se através da ativagdo
do PI3K/Akt e da fosforilagio do AMPK no decurso da cascata de sinalizagdo de
insulina (Yamashita et al.,, 2016a). As perturbagdes que ocorrem na cascata de
sinalizagdo de insulina comprometem a deslocacao de GLUT4 constituindo assim, a
principal causa de resisténcia a insulina (Deshmukh, 2015). Portanto, ¢ bem provavel
que o fruto da A. digitata L. em individuos com resisténcia a insulina, também possa
corrigir eventuais defeitos na sinalizacao de insulina.

As espécies reativas oxidativas (Tomaru et al., 2007) e os produtos finais da
glica¢do avangada (Yin et al., 2015) também contribuem para a resisténcia a insulina
(Tomaru et al., 2007). Estes produtos acumulam-se no plasma e tecido de individuos
diabéticos danificando as células-f por via mitocondrial (Yin et al., 2015).

Yin e colaboradores (2015) investigaram os efeitos da procianidina B2 e
observaram diminui¢do da concentracdo de produtos finais originados pela glicagdao
avangada, sugerindo efeito protetor desta sobre as células-f, propondo que esta
procianidina tenha inibido a pro-apoptose e os danos oxidativos dos produtos finais da
glicacdo avangada (Yin et al., 2015). Desta mesma forma, o fruto do baobd pode
proteger as células-f destes efeitos nocivos em individuos insulino-resistentes, devido a
presenca de procianidina B2 em sua composi¢do. Todavia, Yin e colaboradores (2015)
nao identificaram melhorias na hiperglicemia da sua amostra, quando tratados com
procianidina B2 (Yin et al., 2015).

Em condi¢des de hiperglicemia pos-prandial (Wright, Scism-Bacon, & Glass,
2006), origina-se um stress oxidativo gerado pelos processos de peroxidagdo e pro-
oxidagdo (Brédunlich et al., 2013a) e em decorréncia a glicagdo avancada de proteinas e
lipidos que surgem nestas condicdes, logo, ocorre a produgdo de espécies reativas de
oxigénio (ERO) que resultam maioritariamente da disfungdo da mitocondria celular

(Wright et al., 2006).
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Além de aumentar os niveis de GLP1 e insulina e de promover a deslocagdo de
GLUTH4, a epicatequina e as procianidinas B2 e C1, também desempenharam atividade
antioxidante avaliada num estudo de investigacdo de procianidinas contidas no cacau
(Tomaru et al., 2007). O acido fitico, encontrado por Osman (2004) na polpa do fruto do
baoba (Osman, 2004), apesar de ser considerado um antinutriente, exibiu propriedades
antioxidantes com a formagdo de quelatos (Kunyanga et al., 2011) sendo este e as
procianidinas anteriormente citadas, compostos benéficos para a satide na presenga de
stress oxidativo.

Bréaunlich e colaboradores (2013b) também registaram atividade inibitoria das
procianidinas B2, B5 e CI contra as ERO, sendo que as de maior peso molecular
(procianidinas B5 e C1), demonstraram maior atividade em comparacdo a de menor
peso (procianidina B2) (Bréunlich et al., 2013a). Pelo mecanismo de inibi¢do das ERO
produzidas pelo stress oxidativo originado por niveis altos de glicemia, o fruto da 4.
digitata L. pode desempenhar um papel protetor importante para o organismo humano.

Alguns ensaios clinicos demonstraram o aumento da concentracdo de citoquinas
inflamatorias na presenga de stress oxidativo provocado por variagdes de glicemia
(Wright et al., 2006). Neste contexto, a procianidina B2 exibiu efeitos inibitérios em
algumas citoquinas inflamatérias (MFG-E8, IL-1p e NLRP3) causadoras de
mecanismos capazes de desencadear disfuncdo pancredtica (Yin et al., 2015). Perante
este dado, propde-se que o fruto da A. digitata L. diminua a inflamagdo causada pelo
stress oxidativo.

A procianidina A2 também encontrada por Shahat (2006) no fruto do baoba,
manifestou em investigacdes in vivo e in vitro, beneficios no controlo da diabetes
aumentando o efeito antioxidante das enzimas e prevenindo a apoptose do tecido
pancredatico, promovendo assim, a adequada metabolizagdo da glicose (Ahangarpour et
al., 2016).

Relativamente ao tecido pancreatico, a quercetina também foi identificada na
polpa do baoba, que dispde de efeito proliferativo de células pancreaticas, conduzindo a
um aumento de secrecdo de insulina e consequente diminuicdo das concentracdes de
glicose (Gwarzo & Bako, 2013). Neste contexto Saravanaraj (2017), também relacionou
a regeneracao de células-f destruidas pelo processo patologico da diabetes, observada
no seu estudo, com o conteudo de flavonoides presentes na polpa da A. digitata L.
(Saravanaraj, 2017). Deste modo, supde-se que o fruto do baob4, devido a presencga de

procianidina A2 e de quercetina, também pode preservar o tecido pancredtico e
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regenerar células-f danificadas contribuindo assim, para o metabolismo adequado da
glicose e consequente redugdo dos niveis glicémicos.

A procianidina B2 foi quantificada por Tembo (2016) em abundancia (533,30 +
22,6) na polpa do fruto do baoba, pelo que se pode supor que grande parte da atividade
antioxidante e hipoglicémica verificada neste estudo deve-se a esta procianidina,
embora Yin e colaboradores (2015) ndo tenham observado efeito redutor da glicemia
poOs-prandial apos a administracdo de procianidina B2, ainda que estes e outros autores
tivessem identificado mecanismos de acao em prol do efeito hipoglicémico.

A atividade antioxidante dos fen6is cumpre uma fungdo essencial na absor¢ao ou
neutralizagdo de radicais livres (Prabha & Vasantha, 2011). Uma vez constatado o
grande potencial de compostos fenoélicos, procianidinas e taninos hidrolisaveis do fruto
do baoba, procedeu-se a determinacao da capacidade antioxidante do mesmo, pelos
métodos de FRAP, DPPH, ABTS e testes de inibi¢ao dos radicais O, ¢ NO".

Os resultados obtidos nestas provas de analise quimica, designadamente, o FRAP:
1289,58 + 34,44 mg de equivalentes de Trolox/100 g PF (1719,40 = 45,92 mg ET/L), o
DPPH: 1269,72 + 129,23 mg de equivalentes de Trolox/100 g PF (1692,92 + 172,31 mg
ET/L) e o ABTS: 1004,42 + 41,65 mg de equivalentes de Trolox/100 g PF (1339,19 +
55,53 ET/L), indicaram atividade antioxidante inferior aos apresentados por outros
autores (Kivoloka, 2015; Tembo et al., 2017), excepto para o método de DPPH.

O teste de FRAP elaborado por Tembo e colaboradores (2017) revelou 2810 +
92,8 mg de equivalentes de Trolox/100 g PF de baobd (Tembo, Holmes, e Marshall,
2017), enquanto que para o teste DPPH e ABTS, foram determinados 1238,43 + 38,04
mg de equivalentes de Trolox/100 g PS (Kivoloka, 2015) e 1520 £+ /7,1 mg
equivalentes de Trolox/100 g PF (Tembo, Holmes, e Marshall, 2017) de baoba,
respectivamente.

Podemos verificar que os valores de FRAP e de ABTS determinados por Tembo e
colaboradores (2017) sdao superiores aos obtidos neste estudo, provavelmente porque o
extrato aquoso da polpa do fruto utilizado por este autor, foi centrifugado antes da
concretizagao das analises quimicas.

Besco e colaboradores (2007) analisaram o poder antioxidante da polpa do fruto
do baoba e da fibra vermelha que a intercepta, de forma individual, sendo que para fibra
vermelha obtiveram valores superiores (508 = 0 umol ET/g) em comparacao aos valores

apresentados para a polpa do fruto (25 £ 0 umol ET/g) (Besco et al., 2007). Neste
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estudo, verificou-se a atividade antioxidante do extrato do baobd, obtido a partir da
infusdo da polpa com as sementes e os filamentos vermelhos e determinou-se pelos
métodos de FRAP, DPPH e ABTS, também expressos em pumol de equivalentes de
Trolox/g, os seguintes valores: 51,52 + 7,4 umol ET/g, 50,73 £ 5,16 umol ET/g e 40,13
+ 1,66 umol ET/g, respectivamente. Apesar dos métodos usados entre estes estudos
terem sido diferentes, estes resultados sdo maiores que o valor da polpa do fruto (25 £+ 0
umol ET/g) e menor que o poder antioxidante da fibra vermelha apresentado por Besco
e colaboradores (2007), sugerindo-nos que grande parte da atividade antioxidante
quantificada no presente estudo, pode ter sido proveniente da fibra vermelha.

As oscilagdes dos niveis de glicose sanguinea contribuem para o stress oxidativo
em individuos com intolerancia a glicose ¢ com DM2 (Wright et al., 2006), envolvendo
a formacdo de radicais livres como o anido peroxinitrito, que resulta da reagdo de
inativagdo do anido superoxido sobre o 6xido nitrico (Ceriello et al., 2002). Para além
do 6xido nitrico, o anido peroxinitrito por si s6 € considerado altamente oxidativo para
as células endoteliais, causando deste modo complicagdes cardiovasculares em
individuos diabéticos (Wright et al., 2006) e normais com hiperglicemia pds-prandial
(Ceriello et al., 2002).

Portanto, também considerou-se pertinente averiguar nesta investigacdo, a
capacidade de inibicao dos radicais superdxido e 6xido nitrico, constatando por meio do
teste de inibi¢do do anido O, que para alcancar 50% de inibi¢do do anido superdxido,
foram precisos 57,86 + 2,57 mg de equivalentes de 4cido galico/100 g PF (77,14 mg
EAG/L) de fruto da A. digitata L.. E no que diz respeito ao teste de inibicdo do radical
NO® observamos que 29,50 + 5,17 mg de equivalentes de acido galico/100 g PF (39,33
+ 6,89 mg EAG/L) de fruto, foram capazes de inibir 50% de 6xido nitrico.

Perante os resultados obtidos nestes ultimos testes, coloca-se a hipotese de que
apenas 0,13 g/ml PF de fruto da A. digitata L., sejam suficientes para reduzir o stress
oxidativo provocado pela hiperglicemia poés-prandial através da inibicdo dos radicais
0," e NO’, devido a capacidade antioxidante testada e comprovada.

Atualmente colocou-se em hipotese, o stress oxidativo como elo de ligacao
patogénico entre a resisténcia a insulina, disfun¢do de células-f, intolerancia a glicose e
DM2 (Wright et al., 2006). No entanto, alguns autores sugeriram que grande parte da
atividade antioxidante do fruto do baoba, se deve ao elevado teor de acido ascorbico

(Besco et al., 2007; Compaoré et al., 2011; Vertuani et al., 2002)
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Contudo, supde-se que o fruto do baoba ao diminuir a resposta glicémica, tanto a
nivel das incretinas (GLP1 e GIP), do GLUT4, inibindo citoquinas inflamatérias, ERO
e produtos finais resultantes da glicacdo avangada, como a nivel da absorcao ou
neutralizacao de radicais livres exercendo um papel antioxidante importante, protege o
organismo de efeitos deletérios que eventualmente podem surgir no decorrer do
processo hiperglicémico, desempenhando um papel importante no combate do
desenvolvimento da diabetes (Bahadoran et al., 2013a) e de complicagdes implicadas
nesta doenga (Tomaru et al., 2007).

Este estudo apresenta algumas limita¢des, como a selecdo do fruto no que diz
respeito a qualidade e a maturacdo do mesmo, bem como as condi¢des de transporte
(aviao) de Luanda para Lisboa e sua conservagao.

Relativamente a execuc¢do do ensaio clinico, também encontramos alguns factores
que podem ter influenciado os resultados do estudo, nomeadamente, o tempo de jejum,
o qual se pressupds ndo ter sido mais de 8 horas antes da PTGO e a ingestdo alimentar
realizada no dia anterior ao teste. A limitagdo apresentada por estes factores resume-se
pela legitimidade das informagdes fornecidas pelos participantes ao longo do inquérito,
assumindo-se que os mesmos tenham entendido e respondido a todas as questdes
colocadas com sinceridade. Utilizou-se para a conversdo nutricional dos alimentos uma
base de dados americana que portanto, também pode ter limitado a exatiddo do valor
nutricional dos alimentos devido & variagdo da composi¢do dos alimentos existente

entre os diferentes paises.
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CONCLUSAO

A ingestdo do extrato aquoso do fruto da Adansonia digitata L. por individuos
ndo diabéticos apresentou a nivel clinico, redugdo significativa da glicemia pos-
prandial, embora ndo se tenha verificado interacdo entre os niveis de glicemia nos
diferentes momentos entre os 2 grupos (controlo e intervengdo). A nivel laboratorial, a
analise quimica do extrato aquoso revelou concentragdes consideraveis de fenois totais,
procianidinas e de taninos hidrolisaveis, indicando alta atividade antioxidante e inibi¢ao
de espécies reativas de oxigénio.

Este estudo de investigagdo apresentou algumas hipoteses de vias ou mecanismos
de acdo para a reducdo da glicémia pds-prandial, baseado numa vasta revisio
bibliografica sobre alguns dos compostos bioativos identificados no fruto do baoba,
com destaque as procianidinas.

O fruto do baoba constitui uma excelente fonte de nutrientes e antioxidantes
naturais disponivel em estabelecimentos comerciais de produtos africanos, como
suplemento alimentar comercializado em capsulas, polpa pulverizada e bebidas deste
fruto. Este fruto também pode ser encontrado como ingrediente de produtos cosméticos
para cuidados da pele e do cabelo.

Contudo, os resultados deste estudo sugerem o beneficio da inclusdao do fruto da
Adansonia digitata L. (fresco ou seco) na alimentac¢do diaria da populagdo mundial e
como um elemento estratégico de interesse farmacoldgico para a prevencdo e/ou
tratamento da hiperglicemia e da diabetes mellitus tipo 2 e suas complicagdes, integrado
ou ndo com outros farmacos utilizados para o mesmo efeito. Portanto, este fruto nas
suas diversas formas de consumo, pode ser um componente alimentar promissor para a
satide humana em diversas vertentes.

No entanto, recomenda-se para o futuro, a realizagcdo de estudos que se dediquem
a identificagdo detalhada de compostos fenolicos presentes no fruto do baoba que
apresentam beneficios para a diabetes mellitus e outras doengas de caracter relevante a

satude publica.
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Monte de Caparica, 10 de novembro de 2016

Exmo.(a) Sr.(a),

No ambito do Mestrado de Nutrigdo Clinica na Unidade Curricular de dissertagdo do(a)
Instituto Superior de Ciéncias da Saude Egas Moniz, sob a orientagdo do(a) Professor(a)
Doutor(a) Margarida Maria de Mesquita Cabral Moncada, solicita-se autorizagdo para a
participacdo no estudo sobre o “Efeito da ingestdo do extrato aquoso do fruto Adansonia
digitata L. na glicémia pos-prandial em individuos ndo diabéticos”, com o objetivo de
caracterizar a composigé@o e as propriedades antioxidantes do fruto Adansonia digitata L. e

determinar o efeito do seu extrato aquoso na glicémia capilar pés-prandial.

A participagdo neste estudo é voluntaria, sendo que a sua nao participagdo néo lhe trara
qualquer prejuizo, e sera constituido pelas seguintes etapas:

1. Preenchimento de um inquérito a fim de conhecer os dados pessoais, a histdria
médica pessoal e familiar do participante assim como a sua medicagéo habitual,

2. Preenchimento de um inquérito alimentar das 24 horas anteriores ao ensaio clinico.

3. Obtencgéo dos dados antropométricos (altura, peso, indice de massa corporal, massa
magra e gorda) de cada participante, através de uma balanga de bioimpedancia;

4. Medigdo da glicémia capilar através de picadas no dedo para obtengdo de uma gota
de sangue. Os participantes serao divididos em 2 grupos, um grupo de controlo onde
sera feita a medigdo da glicémia capilar apés uma prova de tolerancia a glicose oral
a 75 g (PTGO) em jejum, e apos 30, 60, 90 e 120 minutos, e outro grupo de teste no
qual sera feita a medigdo de glicémia capilar ap6és a PTGO seguida da ingestdo do
extrato aquoso do fruto da A. digitata L., avaliada nos mesmos tempos do grupo de

controlo.

Numerosos estudos in vitro e in vivo elucidaram o efeito de alguns compostos polifenélicos
na transdugdo de sinal de insulina. Outros estudos comprovaram um importante teor de
polifendis no fruto Adansonia digitata L., portanto este estudo pode beneficiar-nos com a

possibilidade de uma alternativa de controlo dos niveis de glicémia pos-prandial.
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Consentimento Infermado

Codigo | IMP:EM.PE.17_02

A informacéo sera recolhida pela aluna de Mestrado de Nutrigdo Clinica, Keyla Rita, e
destina-se unicamente ao tratamento estatistico e/ou publicacdo e sera tratada pelo(s)

orientador(es) e/ou pelos seus mandatados. A sua recolha é anénima e confidencial.

(Riscar o que nao interessa)

ACEITO/NAO ACEITO participar neste estudo, confirmando que fui esclarecido sobre as
condigdes do mesmo e que ndo tenho duvidas.

(Assinatura do participante ou, no caso de menores, do pai/mée ou tutor legal)



ANEXO I1I

Protocolos de Recolhas de Dados



QUESTIONARIO

Data:

1.Dados pessoais

Idade:
Sexo: o Feminino
o Masculino

2. Dados antropométricos

Altura:
Peso:
IMC:

MG:

MM:

3. Historia médica

a) Antecedentes pessoais

Sim | Nao

Diabetes Mellitus (DM)

Doenca gastrointestnal

Doenca cardiovascular

Alergias

Outras

Quais:

b) Antecedentes familiares

Sim | Nao

Diabetes Mellitus (DM)

Doenca gastrointestnal

Doenca cardiovascular

Alergias

Outras

Quais:




4., Historia medicamentosa

Esta a tomar ou tomou, alguns destes medicamentos no tltimo més?

Sim | Nao

Antilipidémicos

Antiarritmicos

Anticoagulantes

Antinflamatoérios

Analgésicos

Outros

Quais:




QUESTIONARIO DAS 24H ANTERIORES

1. A que horas dormiu ontem?

2. A que horas acordou hoje?

3. Hoje foi um dia normal?
Sim O

Ndo 0O Se responder nao,

dé o exemplo

de um dia normal.

N° Refeicao Hora

Quantidade

Alimentos e bebidas/Tipo de

confecgao




Anote todos os alimentos e bebidas ingeridas nas ultimas 24 horas anteriores.
4. Nas ultimas 8 horas:

- Ingeriu cafeina? Sim o Nao o

- Ingeriu alcool? Sim o Nao o

- Fumou tabaco? Sim o Nao o

5. Ingeriu algum suplemento alimentar nas ultimas 48 horas?

Sim O Qual?

Nao O



Glicemia capilar pés-prandial (mmol/L)

Individuos

TO

T30

T60

T90

T120

KR 1c

KR 2c

KR 4c

KR 5c¢

KR 6c

KR 7c

KR 8c

KR 10c

KR 11c

KR 12c

KR 13c

KR 14c

KR 15c

KR 16c¢

KR 19c

KR 20c

KR1

KR 2

KR 4

KR5

KR 6

KR 7

KR 9

KR 10

KR 11

KR 12

KR 14

KR 16

KR 17

KR 19

KR 21




ANEXO 1V

Valores de Glicemia Capilar



Glicemia capilar pés-prandial (mmol/L)

Individuos TO T30 T60 T90 T120
KR 1c 4.61 5.49 6.05 6.27 5.55
KR 2c 4.83 7.55 6.44 5.88 6.11
KR 4c 5.38 8.27 8.33 7.60 6.88
KR 5c¢ 5.49 8.71 8.71 8.33 8.10
KR 6¢ 5.27 7.66 6.94 6.72 6.22
KR 7c 5.49 7.83 8.66 8.1 7.05
KR 8c 4.77 8.88 7.60 8.55 7.88
KR 10c 5.94 9.10 11.49 9.93 9.44
KR 11c 5.77 10.21 10.16 7.88 6.33
KR 12c 5.05 10.71 8.44 7.38 7.88
KR 13c 5.66 10.05 8.82 7.71 7.38
KR 14c 5.22 7.71 8.99 8.05 7.10
KR 15c 5.27 6.88 7.16 6.55 5.61
KR 16c 5.00 8.33 5.88 5.94 5.77
KR 19c 4.77 7.83 5.99 4.77 4.83
KR 20c 5.55 7.83 7.27 5.83 5.88

KR1 4.61 7.05 5.11 6.11 5.66
KR 2 5.33 7.88 8.33 7.71 6.99
KR 4 5.94 7.05 7.22 6.22 6.11
KRS 5.05 7.94 6.16 5.55 6.72
KR 6 4.77 7.49 7.44 6.16 5.77
KR 7 5.22 6.22 7.60 6.83 6.11
KR 9 5.16 8.27 6.72 5.72 5.33
KR 10 5.05 7.16 6.55 5.77 5.55
KR 11 5.05 7.99 7.22 5.66 4.83
KR 12 5.05 9.55 6.16 5.49 6.27
KR 14 5.16 7.66 4.38 6.38 5.55
KR 16 4.77 5.55 4.77 6.11 5.66
KR 17 4.88 8.16 1.77 6.99 6.16
KR 19 4.77 6.49 6.55 6.16 5.61
KR 21 4.88 8.66 7.38 6.83 6.60







