UNIVERSIDADE FEDERAL DO AMAZONAS
PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAO
DEPARTAMENTO DE APOIO A PESQUISA

PROGRAMA INSTITUCIONAL DE INICIAGAO CIENTIFICA

RELATORIO FINAL

Estudo do extrato de cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) na

dislipidemia de ratos hipercolesterolémicos

PESQUISADOR: Marcella de Almeida Sousa

Orientadora: Profa. MsC. Alessandra Alves da Silva Magalhaes

MANAUS

Julho- 2014



UNIVERSIDADE FEDERAL DO AMAZONAS
PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAO
DEPARTAMENTO DE APOIO A PESQUISA

PROGRAMA INSTITUCIONAL DE INICIAGAO CIENTIFICA

Estudo do extrato de cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) na

dislipidemia de ratos hipercolesterolémicos

PESQUISADOR: Marcella de Almeida Sousa

Co-orientador: Profa. Denise Morais Lopes Galeno

Relatério final apresentado como
requisito  final ao  Programa
Institucional de Bolsas de Iniciacdo
Cientifica — PIBIC, sob orientagdo da
Profa. MsC. Alessandra Alves da
Silva Magalh3es.

MANAUS

Julho - 2014



SUMARIO

1.0 RESUMO ..ttt ettt bt bbbt b e s b e e s ae e sbe e sbe e sbe et e e beees 7
2.0 INTRODUGAO ..o ssse s 8
3.0 MATERIAIS E METODOS.........oooviiiiereiieeseseesis s tesssses s esses s ssssessssssssensensssssssssnssnensnens 11
3.1 ANIMais de EXPEIMENTAGHD. ........eivereirreiiiteriere ettt ere s 11
311 Grup0S EXPEITMENTAIS. ... .cuvivitireeeseesiete sttt ettt sttt nn e e en e 11
3.1.2  DeSenho eXPEriMENTaL........ccoiiiiiiiriiiii et 12
3.2 Preparacdo das dietas e controle de massa corpdrea dos animais ...........ccocceveveivvennenne. 13
3.2.1  EXIrato de CUDIU.....c.oiiiiiieiicee e 13
A Yo To oo 1 1V o PO RRTPRPR 14
3.2.3  Dieta e CAELEIA. ... cviveeiiieieiee e 14
3.2.4 Determinacdo do consumo da dieta de cafeteria..........coovuiriiriiienennisinseees s 15
3.25  Pesagem € INAICE U8 LEE.......coiiiiiece e st 15
3.3 Determinagies PIASMALICAS. ........cveiriiirie et 16
3.3.1 Determinagéo da concentracdo de proteinas totais plasmatiCas.........ccocevvrerirerereiiniennens 16
3.3.2 Concentragdo de glicoSe PIaSMALICA. .........viviireiiiii e 16
3.3.3 Concentragdo de triglicerides PlasmMAtiCa..........cccervrererierierieirese e 16
3.3.4 Concentragdo de lipidios totais PlaSMALICOS. ........ccocvierierieieiese e e 16
3.3.5 Concentracao de colesterol total plasSmAtiCO..........ccocvvieiiiiiiiiiiiceec s 17
3.3.6 Concentracdo de HDL — colesterol plasmatico ...........ccccevevrenciiiieneenceee, 17
4 ANALISE ESTATISTICA ..ottt 17
5. RESULTADOS......ceietee ettt b bbb nees 18
0. L PBSO.c e es 18
5.2 NASOANAI ...t 18
5.3 IN0ICE U8 LEC......ueeeeeececeeeee ettt 19
5.4 CONSUMO T8 FAGHD. ......eveteeieeiieieie ettt sttt ettt b bbb i 20
5.5 GOradura VISCEIAL.......cuiiiiiiiiiee e 21
5.6 Gordura epididimal............cooiiiiiiiic s 22
5.7 FIQat0 € COTAGAD. ........ecviitieiieeie ettt ettt ettt s te et e et te et sae e ste e steeaeesteetesnnesaaeneeas 22
5.8 GlICEMIAL .. 23
TR I 1] (=11 - TSSO 23
5.10 TrIGICEITUROS. ...ttt bbbt 24



5.11 Colesterol Total
5.12VLDL..............

6. DISCUSSAO........

7. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS.........ccooovoiiereiieieiee e, 27



INDICE DE TABELAS

Tabela 1: Quantidade dos componentes das racoes utilizadas.............cccceevvveiveiieieenne. 15
Tabela 2: Comparacéo entre as gorduras viscerais dos grupos em gramas..............c...... 21
Tabela 3: Comparacéo entre as gorduras epididimais..........cccveveieenenieiieeneeieseesenins 22
Tabela 4. Comparacéo entre 0s pesos do figado em gramas..........c.ccceevevververecviesnenn. 22
Tabela 5: Comparagdo entre 0S pesos do COragao em gramas.........cccevvereerveereeareeseenenns 23



INDICE DE FIGURAS

Figura 1:

Figura 2:

Figura 3:

Figura 4:

Figura 5:

Figura 6:

Figura 7:

Figura 8:

Figura 9:

Ganho ponderal entre 0s grupos ao longo de 8 semanas...........ccccceevvevverreenne. 18
Comparacdo entre as medidas Nasoanal............cccevveeiienienienie e 19
Comparagdo entre 0S iNAICES A LEE.........ceiiiiiriiieiieeeee s 20
Consumo dos grupos ao 1ongo de 8 SEMANAS............covevereeiiesiieseeieeeeseeieas 21
Comparacgao entre as gliCEMIAS. .........coiiirieiieiee e 24
Comparacao entre as medidas de proteinas.........ccccvveviieeeerieieiesese e 25
Comparacao entre o0s triglicerideos dos gruposS.........ccveveeveeiverieseeseerie s 25
Comparagao entre 0S COIESLENOIS. .....cviuviuireieiiee e 26
Comparagao eNtre VLDL.......cccooiiiiiiiiiciee e 27



1. Resumo

Introducdo: No Brasil vem aumentando as doengas cardiovasculares e isso vem se
tornando um problema. O combate a dislipidemia é um fator importante para esse
problema. E o cubiu (Solanum sessiliflorum Dunal) é um fruto que tem um potencial no
tratamento da hipercolesterolemia. Objetivo: Estudar os efeitos do cubiu na
dislipidemia de ratos hipercolesterolémicos. Metodologia: 24 ratos Wistar foram
divididos em 4 grupos durante um periodo de 8 semanas: 1° grupo controle; 2° dieta de
cafeteria com gavagem com solucdo salina; 3° dieta de cafeteria com gavagem de
sinvastatina; 4° dieta de cafeteria com gavagem de extrato de cubiu. Nesse estudo foram
realizadas andlises antropométricas e bioquimicas. Resultados e Discussdo: A dieta ndo
conseguiu induzir a hipercolestorolemia e nem aumentar o peso dos animais, porém
conseguiu aumentar os depdsitos de gordura visceral e epididimal. O cubiu se mostrou

um 6timo cardioprotetor ao reduzir os niveis de colesterol dos animais.

Palavras chave: fruto — colesterol — dieta de cafeteria



2. Introducéo

Durante os Ultimos trinta anos foi observada uma diminuicdo razoavel da
mortalidade por causas cardiovasculares em paises desenvolvidos, enquanto elevacGes
relativamente répidas e substanciais tém ocorrido em paises em desenvolvimento,
dentre os quais o Brasil. De acordo com as proje¢des da Organizacdo Mundial de Salde
(OMS), esta tendéncia de elevacdo da doenca cardiovascular tende a continuar,
agravando ainda mais o quadro de morbidade e mortalidade elevadas nestes paises

(SPOSITO et al., 2007).

Segundo um estudo realizado pela American Heart Association divulgado em 2006,
as doencas cardiovasculares corresponderam a 38,5% de todas as mortes em 2001. Os
dados brasileiros revelam que as doengas cardiovasculares sdo as principais causas de
morte em mulheres e homens. Sdo responsaveis por cerca de 20% de todas as mortes

em individuos acima de 30 anos.

Foi divulgado pelo Ministério da Saude que ocorreram 962.931 mortes em
individuos com mais de 30 anos no ano de 2009. As doencas isquémicas do coragao
foram responsaveis por 95.449 mortes e as doencas cerebrovasculares por 97.860. As
causas cardiovasculares atribuiveis a aterosclerose foram responsaveis por 193.309

mortes (MANSUR et al., 2012).

Mesmo sendo de carater multifatorial, é determinante a relacdo direta das
dislipidemias na g@énese da doenca aterosclerGtica, e consequentes riscos
cardiovasculares e cerebrovasculares (MION; NOBRE, 1999). Os mais importantes
fatores de risco sdo: hipercolesterolemia por aumento do colesterol LDL (lipoproteina
de baixa densidade), hipertensdo, tabagismo, diabetes mellitos, hereditariedade e

obesidade (SANTOS et al., 1999). Segundo os estudos Katzmarzyk et al., (2011), foi
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constatado que a elevacdo do indice de massa corporal (IMC) em pessoas com

sobrepeso e obesas estavam relacionadas ao aumento da mortalidade .

Dislipidemia é um quadro clinico caracterizado por concentragdes anormais de
lipidios ou lipoproteinas no sangue. Em consequéncia desse excesso ha formacdo de
placas lipidicas (ateromas) que se depositam na parede arterial, podendo obstruir a luz
dos vasos sanguineos (GOTTO, 1998). Recentemente, inimeros estudos confirmaram a
relacdo de que a diminuicdo dos niveis de colesterol proporciona uma redugédo no risco
de eventos coronarianos, seja na prevencdo primaria ou secundaria. E essa reducéo dos
niveis de colesterol pode ser feito através de medicamentos, atividade fisica e uma dieta

balanceada (SANTOS et al., 1999).

Estudos mostram que o consumo de dietas ricas em gorduras monoinsaturadas
(&cido oleico), em substituicdo a gorduras saturadas, exerce seletivos efeitos fisiologicos
sobre 0s humanos, reduzindo os niveis de colesterol total, de triglicerideos e de LDL

colesterol, sem alterar a fracdo HDL colesterol do plasma (REBOLLO et al., 1998).

Conforme a OMS, 80% da populacdo dos paises em desenvolvimento utilizam
praticas tradicionais nos seus cuidados basicos de salde e 85% usam plantas ou
preparacOes desta (OMS, 1978), ou seja, utilizam-se de fitoterapicos. A fitoterapia é o

estudo de plantas medicinais e suas aplicagcdes nos mais variados tratamentos.

Dentre as espécies que vem sendo estudadas, destaca-se o cubiu (Solanum
sessiliflorum Dunal), um fruto encontrado na Amazonia e muito utilizado pelos indios
como alimento, medicamento e cosmético. Tem se constituido uma importante matéria-
prima para a agroindustria moderna, porque a planta é rustica, facil de ser cultivada,
muito produtiva dependendo do gendtipo cultivado, podendo atingir 100 toneladas por

hectare de frutos que podem ser utilizados de multiplas formas tais como sucos, doces,
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geleias, compotas, molhos para carnes, cosméticos e medicamentos caseiros ou
industrializados com agdo hipoglicémica (YUYAMA et al., 2005) e possivelmente
acao hipocolesterolémica devido a presenca de fibras em sua composi¢do. Somam-se
ainda, a existéncia de alguns conhecimentos sobre suas caracteristicas quimicas e
tecnoldgicas que permitem sua industrializacdo em maior escala. Por ser anual e bem
adaptado aos solos das varzeas da Amazonia, é possivel produzir frutos com pouco ou

nenhum insumo (SILVA FILHO, 1996, 1998, 2002).

O mecanismo de acdo das fibras sollveis € baseado em sua acao de retirar acidos
biliares do duodeno. Consequentemente, a excrecdo fecal de acidos biliares é elevado
nas fezes, reduzindo a quantidade que alcanca o figado pela via entero-hepatica. Esse
aumento de excrecdo leva a maior conversdo do colesterol hepatico em &cidos biliares,
diminuindo a concentracdo intra-hepatica de colesterol. Uma das consequiéncias da
reducdo do colesterol intracelular é o aumento dos receptores LDL do figado, elevando

o clearance dessa lipoproteina do sangue (FARMER et al., 1995).

Vaérios tipos de fibras sollveis, como beta-glucana, pectina e goma-guar tém se
mostrado eficientes na diminuicdo do colesterol (BAZZANO, 2008). Pires et al.,
(2006) demonstrou que o cubiu, por apresentar cerca de 1,61% do teor de pectina, tem
sido considerado um fruto rico em fibras, podendo auxiliar na diminuicdo da
hipercolesterolemia. Estudos epidemioldgicos e experimentais sugerem que uma
elevacdo do teor de fibra na alimentacdo poderia ajudar a reduzir o LDL e o risco de
desenvolvimento de doenca cardiovascular. Haja vista o problema de salde publica que
é a dislipidemia e os possiveis efeitos benéficos que a inclusdo do cubiu na dieta pode
trazer, tal como a reducdo do colesterol, esse trabalho foi confeccionado para elucidar

esse possivel beneficio.
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3. Material e Métodos

3.1 Animais de experimentacao

Foram utilizados 24 ratos Wistar pesando entre 180 a 260 gramas nos
experimentos. Os ratos foram obtidos do biotério da Universidade Federal do Amazonas
(UFAM) mantidos em gaiolas de plastico sob o ciclo claro-escuro de 12 horas com livre
acesso a racdo comum (Labina Rat Chow®) ou dieta de cafeteria conforme os quatro
grupos experimentais abaixo especificados, e agua livre, sob condi¢bes adequadas de

luz e temperatura.

O projeto foi realizado de acordo com a legislacdo federal pertinente ao uso
cientifico de animais, foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em

Experimentacdo Animal (CEEA-UFAM) N°017/2013.

3.1.1 Grupos experimentais:
Grupo RC — Controle negativo (n=6): recebeu ragdo comum por 8 semanas.

Grupo RD - Controle positivo (n=6): recebeu dieta de cafeteria para inducdo da

hipercolesterolemia e gavagem com solucéo salina a 0,9% por 8 semanas.

Grupo GS — Experimental (n=6): recebeu dieta de cafeteria e droga Sinvastatina

(20mg/kg) por 8 semanas

Grupo GC — Experimental (n=6): recebeu dieta de cafeteria e extrato da polpa do cubiu

(100mg/kg; v.0.) por 8 semanas.
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Foi utilizado o método de gavagem, pois, assim ha certeza de que o animal
recebeu a quantidade preconizada. A dieta de cafeteria foi ofertada durante todo o
estudo para que ndo houvesse viés. A sinvastatina foi escolhida como droga padréo,
pois sua acdo farmacoldgica ja € bem conhecida e estabelecida para o tratamento da
hipercolesterolemia. Seu efeito no organismo é de diminuigdo do colesterol LDL,
triglicerideos e aumento do colesterol HDL (POLONINI et al., 2011). Nesse estudo foi
administrado o extrato de cubiu e a sinvastatina preventivamente, a partir do primeiro
dia da inducdo da hipercolesterolemia e, posteriormente se comparou 0S grupos

(PACHALY, 2001; MACEDO, 2010; JINDAL et al., 2011).

3.1.2 Desenho experimental

Dia 1 do experimento: o grupo RC recebeu ragdo comum; o grupo RD recebeu dieta de
cafeteria e gavagem com solucdo salina a 0,9%; o grupo GS recebeu dieta de cafeteria e
gavagem com sinvastatina; e o grupo GC recebeu dieta de cafeteria e gavagem com

extrato da polpa do cubiu.

Dia 2 ao dia 55 do experimento: cada grupo manteve sua dieta iniciada no dia 1 e 0s

ratos foram pesados trés vezes por semana.

Dia 56 do experimento: A coleta de sangue dos animais submetidos aos
experimentos foi feita por puncdo cardiaca ventricular ap6s laparotomia mediana, com
0s animais anestesiados com Isoflurano. (WAYNFORTH; FLECKNELL, 1980;
COLMAN et al., 2002). Apos foram realizados exames bioquimicos para determinagédo
plasmatica de proteinas totais, lipideos totais, glicose, triglicerideos, HDL, LDL e
colesterol total. Foi feita a retirada dos tecidos: coragdo, figado, gorduras epididimal e

visceral e sua pesagem. Porém ndo foi executada a seguinte determinacdo da lipogénese
12



descrita: A taxa de lipogénese “in vivo” nos tecidos adiposos brancos retroperitoneal e
epididimal, figado, coracdo, tecido adiposo marrom interescapular, musculo
gastrocnémio e carcaca, sera avaliada a partir da incorporacdo de &gua triciada nas
moléculas de lipidios, através do método descrito por Robinson e Williamson (1978)
apud Couto (1995).

Foi alterado o0 anestésico de xilazina e quetamina para o anestésico inalatorio
isoflurano devido a falta de recursos para a compra dos anestesicos, haja vista que o
isoflurano havia disponivel no laboratério. O facil manuseio do isoflurano associado ao
fato da xilazina e da quetamina serem anestésicos que causam hipoglicemia (KIELING,
2012) o que poderia desencadear um viés para a pesquisa pontuaram positivamente para
essa troca. Essa troca ndo alterou a aprovacdo no comité de ética devido ao alto uso

desses anestésicos em roedores.

3.2 Preparac0es das dietas e controle da massa corporea dos animais
3.2.1 Extrato de cubiu

Os frutos do cubiu foram fornecidos pelo Instituto de Pesquisa da Amazé6nia
(INPA) e processados para a elaboracdo da farinha de cubiu, o extrato foi elaborado

pelo Laboratério Qbioma da UFAM.

A farinha foi acondicionada em sacos plasticos, embalada e armazenada em
freezer com temperatura -16° C, até o momento da obtengdo do extrato. O extrato
hidroetandlico a 70% foi obtido a partir da maceragdo da farinha de cubiu (10g) em
etanol (70 mL) e agua (30 mL). Posteriormente, a mistura foi colocada no ultrassom por
10 minutos para homogeneizagdo. O extrato foi filtrado trés vezes a vacuo em filtro de

Buchner em papel de filtro descartavel e concentrado em rotaevaporador rotatorio sob
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pressdo de 500 mmHg com banho termotatizado a 56°C até que aparentemente o alcool
fosse eliminado. Em seguida, o extrato foi concentrado em liofilizador e armazenado

em frasco ambar em geladeira a -11 °C (SINGI et al., 2005).

3.2.2 Ragdo comum

A racdo LABINA, racdo para animais de laboratorio, procedente da Agribands
do Brasil Ltda de Paulinia — SP, utilizada no Biotério Central da UFAM, constituiu a
racdo base para a preparacdo das dietas experimentais, sendo também utilizadas para

alimentacédo do grupo controle.

3.2.3 Dieta de cafeteria

Dieta de cafeteria, previamente padronizada por Estadella et al (2004) €
composta por 46% de carboidrato, 17% de proteina e 23% de lipidios. A dieta foi
constituida por uma mistura de alimentos hipercaléricos na seguinte proporcéo: 15g de
ragdo comercial (LABINA), 10g de amendoim torrado, 10g de chocolate ao leite e 5g de
biscoito do tipo maisena (Tabela 1). Estes ingredientes foram moidos, misturados e

oferecidos na forma de péletes.
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Tabela 1: Quantidade dos componentes das ragdes utilizadas.

Componentes

Racéo Labina

Dieta de cafeteria

Carboidrato

Proteina

Lipidios

S7%

22%

4%

46%

17%

23%

Fonte: Oliveira, T.W.S. Dieta hiperlipidica na gestacdo e lactacdo: efeitos sobre

parametros metabdlicos e do consumo alimentar em ratos adultos, 2010, 86 F.

Dissertacdo, (Mestrado em Alimentos, Nutricdo e Saude), Escola de Nutricdo, UFBA,

Salvador, 2010.

3.2.4 Determinacédo do consumo da dieta de cafeteria

A taxa de ingestdo da dieta pelos animais foi monitorada trés vezes por semana.

A ingestdo alimentar foi definida como a diferenca entre a quantidade de racéo ofertada

e as sobras, divididos pelo nimero de animais por gaiola (RAVAGNANI et al., 2012).

3.2.5 Pesagem e Indice de Lee

Os ratos foram pesados trés vezes por semana durante todo o periodo do estudo.

Ao final do experimento foi calculado o indice de Lee (Peso corporal

1/3(g)/Comprimento naso-anal(cm) x 1000) para constatacdo da obesidade.

Comparando-se 0 grupo controle com os grupos experimentais foi possivel

determinar a obesidade dos ratos.
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3.3 Determinacdes plasmaticas
3.3.1 Determinacéo da concentracao de proteinas totais plasmaticas

Para determinacdo da concentracdo de proteinas totais plasmaéticas, foram
utilizados métodos espectofotométricos com Kits Proteinas Totais da Doles Reagentes e
Equipamentos para Laboratorios Ltda. Avaliamos esse item para descartar possiveis
toxicidades renais e hepéticas devido a utilizacdo do extrato de cubiu. A determinacdo
plasmatica das proteinas totais auxilia nas informacdes sobre o funcionamento hepatico,
pois o figado é um dos responsaveis pela producdo destas proteinas (FERNANDES et
al., 2002). Auxilia também na identificacdo da toxicidade renal, j& que o rim deve filtrar

essas proteinas de tal forma que elas ndo sejam eliminadas na urina (ALMEIDA, 2009).

3.3.2 Concentracgdo de glicose plasmatica

Para determinacdo da concentracdo de glicose plasmatica, foram utilizados
métodos espectofotométricos com kits Glicose Enzimatica Liquida da Doles Reagentes

e Equipamentos para Laboratorios Ltda.

3.3.3 Concentracdo de triglicérides plasmatica

Para determinacdo da concentracdo de triglicérides plasmatica, foram utilizados
métodos espectofotométricos com Kkits Triglicérides Enzimatico Liquido da Doles

Reagentes e Equipamentos para Laboratorios Ltda.

3.3.4 Concentracdo de lipidios totais plasmaticos
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Para determinacdo da concentracdo de lipidios totais plasmaticos, foram
utilizados métodos espectofotométricos com kits Lipidios Totais da Doles Reagentes e

Equipamentos para Laboratorios Ltda.

3.3.5 Concentracdo de colesterol total plasmético

Para determinacdo da concentragdo de triglicerideos plasmaticos, foram
utilizados meétodos espectofotométricos com o kit Colesterol Enzimatico Liquido da

Doles Reagentes e Equipamentos para Laboratérios Ltda.

3.3.6 Concentracdo de HDL — colesterol plasmético

Para determinacdo da concentragdo de HDL — Colesterdis plasmaticos foram
utilizados os kits Colesterol - HDL Enzimatico e Colesterol Enzimético, ambos da In

Vitro Diagndstica S/A, utilizando-se a técnica Semi-micro.

4. Anélise Estatistica
Foram analisadas a existéncia de valores discrepantes (outliers), em seguida, 0s
dados foram testados quanto a normalidade pelo teste de Shapiro-Wilk (ZAR, 1999). De
acordo com essas analises, foram utilizados testes paramétricos ou ndo paramétricos. As
analises foram feitas utilizando testes T de Studant pareado ou ndo pareado para
comparar dois grupos, também foi utilizado o teste paramétrico Teste One Way
ANOVA seguido do teste Tukey ou Dunnet para compara¢Ges multiplas ou Teste Two

way ANOVA quando houve a necessidade de comparacdo dos dados com duas
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variaveis seguidos pelo Teste Bonferroni. Todas as analises foram feitas utilizando o

teste Graphtad Prism 6.0. Foi considerado p < 0,05 para significancia estatistica.

5. Resultados

5.1 Peso

Uma das analises antropométricas realizadas foi o peso do animais. Houve

ganho ponderal ao longo do tempo pelo envelhecimento dos animais (Figura 1).

400+
" ~ RC
2 e ~ RD
= - GS
2 - GC
s 2004
v
.
Z 100
e

c L) L) T Ll 1

0 2 4 6 8 10

Semanas

Figura 1: Comparacdo do ganho ponderal entre os grupos (RC= controle negativo;
RD= controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Analise estatistica
do peso: p>0,05, ou seja, ndo houve diferenca significativa entre os grupos pelo teste t

de Studart.

5.2 Nasoanal
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A segunda analise antropométrica realizada foi a medicdo e comparagéao entre 0s
comprimentos nasoanal. N&o houve diferencas significativas entre os grupos (p>0,05)

segundo Teste OneWay Anova seguido do pos-teste Tukey. (Figura 2)

[
Qo
J

a a a a 3 RC

= £23 RD

20 =R
o GC

-
(=]
1

Comprimento Nasoanal (cm)

Figura 2: Comparacdo entre as medidas nasoanal entre os grupos (RC= controle
negativo; RD= controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Letras
iguais significa ndo haver diferenca estatistica entre os grupos (p>0,05), através do teste

Teste One-Way ANOVA seguido do pos-teste de Tukey para multiplas comparagdes.

5.3  Indice de Lee

A terceira andlise antropométrica avaliada foi o indice de Lee que ao
compararmos o0s grupos GC, GS e RC com o RD ndo houve diferenga estatisticamente
significativa quanto a andlise do indice de Lee (p>0,05) baseado no Teste OneWay
Anova seguido do pos- teste Dunnet. (Figura 3)
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40004
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Figura 3: Comparacédo do indice de Lee entre os grupos (RC= controle negativo; RD=
controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Letras iguais significa
ndo haver diferenca estatistica entre os grupos (p>0,05), através do teste Teste One-Way

ANOVA seguido do pos-teste de Dunnet para multiplas comparacdes.

5.4 Consumo de ragéo

Ao compararmos os grupos RC com RD ndo houve diferencas significativas
entre eles ao longo das semanas estudadas (p>0,05) segundo Teste Two-Oneway
ANOVA seguido do pos-teste Bonferroni. (Figura 4)

Ao compararmos os grupos RD com GS e RD com GC também ndo
evidenciamos reducdo do consumo da ragdo (p>0,05) baseado no Teste Two-Oneway

ANOVA seguido do pos- teste Bonferroni. (Figura 4)
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Figura 4: Comparacgédo entre o consumo de racdo dos grupos (RC= controle negativo;
RD= controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu) ao longo de oito
semanas. Nao houve diferenca estatistica entre 0 consumo segundo Teste Two-Oneway

ANOVA seguido do pos-teste Bonferroni (p>0,05).

5.5 Gordura visceral

Comparando o RC com o RD (p<0,05), houve diferenca estatisticamente
significativa segundo teste T de Studart devido ao efeito da dieta. No entanto, ndo
houve diferenca estatisticamente significativa ao compararmos os GS e GC com o RD

(p>0,05) baseado no Teste OneWay Anova seguido do pos test Dunnet. (Tabela 2)

Tabela 2: Comparacdo entre as gorduras viscerais dos grupos em gramas, apesar da
diferenca entre os grupos controle e dieta positivo, ndo houve diferenca entre 0s grupos

sinvastatina e cubiu

GRUPO GORDURA VISCERAL (9)
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RC 6,0631

RD 6,74415
GS 10,04085
GC 9,990133

5.6 Gordura epididimal

Ao comparar RC com RD, houve diferenca estatisticamente significativa.
(p<0,05) segundo o teste T de Studart. Mas essa diferenca significativa ndo se aplicou a

comparacéo entre o0 RD com GS e nem entre RD com GC (p>0,05). (Tabela 3)

Tabela 3: Comparagdo entre as gorduras epididimais, apesar das diferencas entre o
grupo controle e o controle positivo, ndo houve diferenca entre o grupo sinvastatina e o

cubiu.

GRUPO GORDURA EPIDIDIMAL (9)
RC 2,94275
RD 5,490933
GS 9,6319
GC 11,0712

5.7 Figado e coracdo

N&o houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos (p>0,05)

segundo o Teste OneWay Anova seguido do pos test Tukey. (Tabelas 4 e 5)
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Tabela 4: Comparacédo entre os pesos do figado em gramas dos grupos (RC= controle
negativo; RD= controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu), ndo houve

diferenca entre nenhum dos grupos

GRUPO FIGADO (g)
RC 9,023133
RD 8,115233
GS 9,16375
GC 9,4037

Tabela 5: Comparacao entre os pesos do coracdo em gramas dos grupos (RC= controle
negativo; RD= controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu), ndo houve

diferenca entre nenhum dos grupos analisados

GRUPO CORAGAO (g)
RC 1,0029817
RD 0,921817
GS 0,969783
GC 0,97635

5.8 Glicemia

N&o houve diferenca estatisticamente significativa (p>0,05) ao utilizamos

0 Teste One-Way Anova seguido do Pos Test Tukey (Figura 5).
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Figura 5: Comparagdo da glicemia entre os grupos (RC= controle negativo; RD=
controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Letras iguais significa
ndo haver diferenca estatistica entre os grupos (p>0,05), através do teste Teste One-Way

ANOVA seguido do pos-teste de Tukey para multiplas comparacdes.

5.9 Proteinas

Analise estatistica ndo foi significativa segundo o Teste OneWay Anova seguido

do pos test Tukey. (p>0,05). (Figura 6)
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5

Figura 6: Comparacdo entre as medidas de proteinas entre os grupos (RC= controle

negativo; RD= controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Letras
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iguais significa ndo haver diferenca estatistica entre os grupos (p>0,05), através do teste

Teste One-Way ANOVA seguido do pos-teste de Tukey para multiplas comparacdes.

5.10 Triglicerideos

A dieta aumentou os triglicerideos comparando-se RC com RD segundo o Teste
t de Studart (p<0,05). A sinvastatina baixou os triglicerideos comparando-se RD com
GS segundo Teste t de Studart (p<0,0001). O cubiu ndo alterou os triglicerideos

comparando-se RD com GC segundo o Teste t de Studart (p>0,05) (Figura 7).
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Figura 7: Comparagéo entre os triglicerideos dos grupos (RC= controle negativo; RD=
controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Letras diferentes

significam diferencas estatisticas entre os grupos (p<0,05), através do teste Teste t de

Studart.

5.11 Colesterol Total

Segundo o Teste t de Studart foi significativo o aumento no colesterol

comparando-se RC com RD (p<0,05), também foi significativo a reducdo do colesterol
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em GS comparando com RD (p<0,01) e em GC comparando com RD (p<0,05). (Figura

8).
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Figura 8: Comparacdo do colesterol entre os grupos (RC= controle negativo; RD=
controle positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Letras diferentes
significam diferencas estatisticas entre os grupos (p<0,05), através do teste Teste t de

Studart.

Os valores de referéncia utilizados para o colesterol total foram baseados no
trabalho de Afonso (2010) ao realizar a avaliacdo do efeito do extrato aquoso e da

fracdo fendlica livre do Alecrim (Rosmarinus officinalis L.) sobre o estado antioxidante

e o perfil lipidico em ratos com hipercolesterolemia induzida pela dieta.

5.12 VLDL

Segundo o Teste t de Studart foi significativo o aumento de VLDL em RD
comparando-se com RC (p<0,05). Também foi significativo a diminuicdo do mesmo em
GS comparando-se com RD (p<0,01), porém ndo foi significativo comparando-se RD

com GC (p>0,05) (Figura 9).
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Figura 9: Comparacédo entre VLDL dos grupos (RC= controle negativo; RD= controle
positivo; GS= grupo sinvastatina; GC= grupo cubiu). Letras diferentes significam

diferencas estatisticas entre os grupos (p<0,05), através do teste Teste t de Studart.

HDL E LDL ndo foram possiveis de serem analisados devido as analises

bioquimicas terem resultado em numeros negativos apesar de terem sido refeitas.
6 Discussdo

O peso, comprimento nasoanal e indice de Lee ndo tiveram diferencas estatisticas
significantes (p>0,05), essa indiferenca no indice de Lee também foi demonstrada do
trabalho de Menezes (2010) apesar de no mesmo trabalho ter sido demonstrado
diferenca significativa entre o peso. Essa discrepancia entre a dissertacdo de Menezes
(2010) em relacdo ao peso pode ser explicada devido a um problema no biotério que
enviou os ratos dos grupos GS e GC com peso inicial bem acima do peso dos grupos
RC e RD. Qutros fatores que talvez possam ter interferido no aumento de peso séo o

namero de animais por caixa que ndo deve ultrapassar o numero de 4, diferentemente do
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experimento no qual eram 6 animais por gaiola, pequenos aumentos na temperatura
ambiente e no tempo de escuro do foto periodo, fatores que dependiam do biotério. O
aumento da temperatura diminuiria 0 gasto energético do animal para manter sua
temperatura, justificando um aumento de peso. E como os roedores possuem habitos
noturnos, se houvessem um aumento nesse tempo, poderia haver uma maior ingestéo da
dieta de cafeteria. A idade do animal também pode interferir nesse aumento de peso, ja
que os animais mais jovens tendem a ganhar peso mais facilmente. (ROSINI et al.,

2012)

N&o houve diferenca significativa no consumo (p>0,05) conforme ja havia
demonstrado Borba (2008). Talvez tenha havido uma diferenca na palatabilidade da
dieta de cafeteria que ndo inferiu um aumento nesse consumo. Essa dieta também néo
induziu os animais a obesidade e a dislipidemia diferentemente do que demonstrou
Estadella et al (2004) e isso ndo ocorreu devido a administracdo precoce de sinvastatina
e cubiu pois nem no grupo controle positivo houve inducao da hipercolesterolemia. Isso
talvez tenha ocorrido devido a um possivel erro na producéo da dieta ou uma diferenca
na palatabilidade da racdo devido ao clima quente de Manaus. Um projeto piloto ndo foi
realizado devido a inexperiéncia da orientanda. Apesar da indiferenca no consumo, isso
ndo deveria afetar a inducdo da hipercolesterolemia, haja vista que mesmo 0s ratos
consumindo a mesma quantidade de racdo, a racdo de cafeteria era muito mais caldrica
que a comum. E por isso mais estudos devem ser realizados a cerca da relacdo das

proporcOes adequadas dos ingredientes da racdo de cafeteria.

A dieta de cafeteria aumentou significativamente a gordura visceral e epididimal
(p<0,05) semelhante a Menezes (2010), porem ndo houve reducdo nem com o uso da

sinvastatina o que ja era esperado, pois essa droga reduz apenas os niveis de colesterol e
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lipidio no sangue e nem com o0 uso do cubiu (p>0,05). Isso ocorreu provavelmente
devido ao tempo do tratamento, talvez com um tempo de tratamento maior isso tivesse

ocorrido e para tal comprovacgdo mais estudos devem ser realizados.

N&o houve diferencas significativas no figado e nem no coragdo entre 0s grupos
(p>0,05) conforme ja havia demonstrado Borba (2008). Talvez seja preciso um tempo

maior para dieta fazer efeito nesses 6rgéos.

Apesar de empiricamente o cubiu ser utilizado para controle da glicemia,
triglicerideos e VLDL e Yuyama et al., (2005) ter demonstrado reducdo da
concentracdo sérica de glicose, isso ndo péde ser comprovado atraves deste trabalho ja
que o cubiu ndo se mostrou estatisticamente relevante nessa reducdo (p>0,05). Porém
mais estudos devem ser feitos para essa comprovacéo, haja vista que a dieta de cafeteria
ndo surtiu o efeito desejado e isso pode ter implicado na negativa do resultado dessa

bioguimica.

Ja o colesterol foi reduzido com o uso do cubiu (p<0,05) conforme ja descrito por
Pires et al (2006). Isso demonstra um efeito cardioprotetor do cubiu que deve ser mais
pesquisado, haja vista que um fruto como esse tdo abundante na regido norte (SILVA
FILHO, 1996, 1998, 2002) se tiver esse efeito cardioprotetor poderia trazer muitos
beneficios, ja que uma das principais causas de morte é devido a doencas

cardiovasculares (SPOSITO et al., 2007).
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