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APRESENTACAO

A presente obra “Nutricdo: Qualidade de vida e promocao da saude” publicada
no formato e-book explana o olhar multidisciplinar da Alimentagéo e Nutricdo. O principal
objetivo desse e-book foi apresentar de forma categorizada os estudos, relatos de caso
e revisdes desenvolvidas em diversas instituicdbes de ensino e pesquisa do pais, os
quais transitam nos diversos caminhos da Nutricdo e Saude. Em todos esses trabalhos
a linha condutora foi o aspecto relacionado aos padrées e comportamentos alimentares;
alimentacgéao infantil, promocao da saude, avaliagbes sensoriais de alimentos, caracterizacdo
de alimentos; desenvolvimento de novos produtos alimenticios, controle de qualidade dos
alimentos, seguranca alimentar e areas correlatas.

Temas diversos e interessantes sdo, deste modo, discutidos nestes dois volumes
com a proposta de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos
aqueles que de alguma forma se interessam pela area da Alimentagéo, Nutricdo, Saude
e seus aspectos. A Nutricdo é uma ciéncia relativamente nova, mas a dimenséo de sua
importancia se traduz na amplitude de areas com as quais dialoga. Portanto, possuir um
material cientifico que demonstre com dados substanciais de regides especificas do pais
€ muito relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.
Deste modo a obra “Nutricdo: Qualidade de vida e promog¢éo da saude” se constitui em
uma interessante ferramenta para que o leitor, tenha acesso a um panorama do que tem
sido construido na &rea em nosso pais.

Uma o6tima leitura a todos(as)!

Carla Cristina Bauermann Brasil
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RESUMO: A obesidade é um problema de saude
publica e constitui-se como fator de risco para o
surgimento de doencas crénicas como diabetes,
dislipidemias e doengas cardiovasculares.
Considerando que os farmacos utilizados no
tratamento destas doengas podem causar efeitos
colaterais, novas alternativas menos nocivas com
produtos naturais devem ser testadas. Neste
sentido, buscou-se investigar o efeito do 6leo
essencial de Salvia hispdnica L. (OESH) em um
modelo de hiperlipidemia induzida por Triton WR
1339 em ratos. Foram realizados dois diferentes
protocolos utilizando ratos Wistar, albinos,
machos. Os resultados evidenciaram elevagao
de 137% nos niveis de colesterol total apds oito
horas da indugéo de hipercolesterolemia por
Triton WR 1339, quando comparado ao grupo
controle. Para o tratamento com OESH, néao se
observou alteragdes significativas nos niveis de
colesterol total e triglicérides quando comparado
ao grupo induzido. Porém, a administracdo de
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OESH na dose de 500 mg/kg, durante sete dias
elevou em 57% os niveis de HDL, confirmando
seu potencial protetor.

PALAVRAS-CHAVE: Hipercolesterolemia,
produtos naturais, chia, Triton.

EFFECT OF TREATMENT WITH OIL
FROM Salvia hispanica L. ON ATRITON
WR-1339-INDUCED HYPERLIPIDEMIC

MODEL

ABSTRACT: Obesity is a public health problem
and constitutes a risk factor for the emergence of
chronic diseases such as diabetes, dyslipidemia
and cardiovascular disease. Whereas the
drugs used in the treatment of these diseases
can cause side effects, seek alternatives from
treatment with less adverse impacts to natural
products. In this sense, we investigated the
effect of the essential oil of Salvia hispanic L.
(OESH) in a model of hyperlipidemia induced by
Triton WR 1339 in rats. Two different protocols
were performed using Wistar rats, albino,
male. The results showed an increase of 137%
in total cholesterol levels after eight hours of
hypercholesterolemia induction by Triton WR
1339, when compared to the control group. For
treatment with OESH not observed significant
changes in total cholesterol and triglyceride
levels when compared to the experimental group.
However, OESH administration at a dose of 500
mg/kg for seven days at 57% increased levels of
HDL, confirming its protective potential.
KEYWORDS: Hypercholesterolemia, biological
products, Salvia hispanica, Triton.
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11 INTRODUGAO

No Brasil e em outros paises em desenvolvimento, observa-se um periodo de
transicéo epidemiolégica importante, o que pode estar associado a mudangas demograficas
e nutricionais, resultando na reducéo dos indices de desnutricdo e aumento da prevaléncia
de obesidade em proporgoes epidémicas (NASCIMENTO et al., 2012). Este fato pode estar
relacionado ao predominio da dieta denominada ocidental (rica em gorduras, aglcares e
alimentos refinados, reduzida em carboidratos complexos e fibras) e o declinio progressivo
da pratica de atividade fisica (WHO, 2003). O aumento das doencas cardiovasculares
como a aterosclerose, em virtude da idade avancada, dietas ricas em gordura, tabagismo,
obesidade, sedentarismo e outros fatores relacionados, séo motivos de preocupacgéo para
a sociedade atual (BATTISTON, PEREIRA, 2013).

Segundo dados do Ministério da Saude (MS), em pesquisa realizada pela Vigitel
(Vigilancia de Fatores de Risco e Protecao para Doencas Crdnicas por Inquérito Telefénico),
51% da populagéo brasileira estd acima do peso ideal, em comparagédo ao ano de 2006,
onde o indice representava 43% (BRASIL, 2013).

Individuos obesos sdo mais propicios a desenvolver diabetes, resisténcia a insulina,
dislipidemias, apneia, hipertensdo, doenga coronariana, osteoartrite e gota (GIGANTE
et al., 2009). As dislipidemias s&o caracterizadas pelas desordens do colesterol e do
metabolismo lipidico, e estdo diretamente relacionadas com o aumento na incidéncia de
doencas cardiovasculares e hipertensdo (XAVIER et al., 2013).

Em virtude disso, surge o interesse em estudos para o desenvolvimento de novas
drogas hipolipidémicas, que possam atuar com maior eficacia e menor potencial de efeitos
adversos quando comparadas aos farmacos de origem sintética (PEDROSA et al., 2002).

Outro fator importante é a relacdo positiva entre dietas altamente nutritivas, satde e
reducao do risco de doencas crénicas (KENDALL et al., 2008). Desta forma, ha uma busca
constante por alimentos que possam ser incluidos na dieta a fim de trazer beneficios. Entre
esses alimentos, destaca-se a chia (Salvia hispanica L.), uma planta herbacea anual que
pertence a familia Lamiaceae, nativa do sul do México e norte da Guatemala (IXTAINA et
al., 2008).

Estudos recentes de suas propriedades e possiveis utiliza¢gdes, demonstraram que
a chia possui um elevado valor nutricional devido ao contetdo de acido linolénico, fibras
dietéticas e outros antioxidantes (PEIRETTI, GAI, 2009). Além disso, a chia é um alimento
de alta energia e resisténcia, pois proporciona ao organismo todos os aminoacidos
essenciais quando comparada com outras sementes, onde 19 a 23% de seu peso é
proteina (TOSCO, 2004). Outra caracteristica apresentada pela semente de chia é a sua
habilidade em absorver mais de 12 vezes de seu peso em agua, o que pode prolongar a
hidratacdo e retencéo de eletrélitos em fluidos do corpo humano, especialmente durante
esforgos (TOSCO, 2004).
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Ayerza & Coartes (2005) observaram que a ingestdo de chia reduz o teor de
triglicérides e ocasiona um aumento nos niveis de HDL (lipoproteina de alta densidade) no
sangue de ratos. Em outro estudo, foi verificado eficacia em prevenir o desenvolvimento
de resisténcia a insulina periférica e reduzir parcialmente a hiperinsulinemia em ratos
alimentados com dieta rica em sacarose durante trés semanas (CHICCO et al., 2009).

Diante desse contexto, objetivou-se neste estudo, avaliar os efeitos da administracao
do o6leo essencial de Salvia hispanica L. em um modelo de hiperlipidemia induzida por
Triton WR-1339 em ratos.

21 MATERIAIS E METODOS

2.1 Matéria-prima vegetal

Os experimentos foram realizados com uma formulagéo comercial de 6leo essencial
de chia (OESH), adquirido em uma farmécia de manipulagéo, com o respectivo laudo de
controle de qualidade para matérias-primas vegetais. Ressalta-se que o intuito do estudo
foi testar o efeito do 6leo de chia utilizado nas dietas humanas.

2.2 Modelo de inducao de hiperlipidemia

O Triton WR1339, um detergente nao aniénico de estrutura polimérica, também
conhecido como Tyloxapol® (Sigma- Aldrich), foi utilizado para indugéo de hiperlipidemia.
Quando administrado por via intraperitoneal ou intravenosa, devido a inibi¢cdo da atividade
da enzima lipase lipoproteica, provoca acumulo de triglicérides e VLDL (lipoproteina de
densidade muito baixa) no plasma, o que determina a ocorréncia de hiperlipidemia aguda.
Consequentemente, isso provoca um significativo aumento na biossintese hepética de
colesterol por estimular a atividade da enzima HMG-CoA (3-hidroxi 3 metilglutaril co-enzima
A) redutase (ROCHA et al., 2009).

2.3 Animais

Foram utilizados ratos Wistar, albinos, machos, pesando em torno de 220-300
g, provenientes do Centro de Bioterismo da Universidade Comunitaria da Regido de
Chapec6/SC (Unochapecd). Os animais foram mantidos com temperatura adequada
(22 + 2 °C), ciclo de luz claro/escuro de 12 horas e umidade mantida por sistema de ar
condicionado. Alimentados com ragéo balanceada para roedores Nutrilab CR1 (Nuvital®) e
agua ad libitum. Todos os procedimentos experimentais foram realizados de acordo com os
principios éticos de experimentag&o animal, aprovados pela Comisséo de Etica no Uso de
Animais da Unochapeco6, conforme registro CEUA N° 012/13.
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2.4 Avaliacao da atividade hipolipidémica do 6leo essencial de Salvia
hispanicall., In vivo

Protocolo 1: Para esta avaliagdo, os animais foram divididos em trés grupos
experimentais (n=6): a) grupo controle- os animais receberam oralmente 6leo de canola (1
mL/kg) e NaCl 0,9% via i.p.; b) grupo induzido- os animais receberam oralmente 6leo de
canola (1 mL/kg) e administragéo i.p. de Triton WR- 300 mg/kg; ¢) grupo OESH+ Triton- os
animais receberam oralmente OESH na dose de 1 g/kg e administracédo i.p de Triton WR
1339. Todos os animais permaneceram por 12 horas em jejum e ap0s isso, foram tratados
oralmente com uma Unica dose de OESH (1 g/kg) ou 6leo de canola concomitante com a
inducéo de hipercolesterolemia por Triton, na dose de 300 mg/kg, por via i.p., dissolvido
em NaCl 0,9%.

Oito horas apo6s a indugéo, os animais foram anestesiados intraperitonelamente
com xilazina (10 mg/kg) e cetamina (75 mg/kg) e o sangue foi coletado através de puncéao
cardiaca. Posteriormente, o sangue foi colocado em tubos identificados e centrifugados a
3000 rpm/10 minutos. O soro foi removido imediatamente apés centrifugacéo e estocado
por 24 horas sob refrigeracao para posterior determinagéo dos marcadores de fungéo renal
e hepatica (alanina aminotransferase - ALT e ureia) e avaliacdo do perfil lipidico (colesterol
total- CT, lipoproteina de alta densidade-HDL, lipoproteina de baixa densidade-LDL e
triglicérides-TRI). ApOs a eutanésia, o figado, os rins e o bago foram removidos e pesados.
Apos isso, foi calculada a relagéo peso do 6rgéo/peso animal como parametro de toxicidade
e realizadas avaliagdes macroscoépicas do 6rgéo. A dose de OESH utilizada no experimento
€ 10 vezes maior do que a usada diariamente nas suplementagbes dietéticas de humanos.

Protocolo 2: Os animais foram divididos em quatro grupos experimentais (n=6):
a) grupo controle- os animais receberam oralmente 6leo de canola (1 mL/kg) e NaCl 0,9%
via i.p.; b) grupo induzido- os animais receberam oralmente 6leo de canola (1 mL/kg) e
administracao i.p de Triton WR- 300 mg/kg; c) grupo OESH- os animais receberam oralmente
OESH na dose de 500 mg/kg e administracéo de NaCl 0,9% i.p.; d) Grupo OESH+Triton- os
animais receberam oralmente OESH na dose de 500 mg/kg e administragéo intraperitoneal
de Triton WR- 300 mg/kg.

Os animais foram tratados com OESH (500 mg/kg) ou 6leo de canola durante
sete dias. ApOs isso, 0s animais permaneceram em jejum por 12 horas e logo apo6s
receberam a inducéo por Triton WR 1339 (Tyloxapol®-Sigma) na dose de 300 mg/kg, por
via intraperitoneal (i.p.) dissolvido em NaCl 0,9%, segundo protocolo estabelecido por
Pedrosa et al. (2002). Oito horas apds a indugéo, os animais foram anestesiados com
xilazina (10 mg/kg) e cetamina (75 mg/kg) por via i.p. € o sangue foi coletado através de
puncéo cardiaca. O restante dos procedimentos foi realizado como descritos no protocolo
1. A dose de OESH utilizada no experimento é 20 vezes maior do que a usada diariamente

nas suplementagdes dietéticas de humanos.
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2.5 Dosagens bioquimicas

As andlises de colesterol total e fraches, triglicérides, ALT, AST e ureia foram
realizadas no Laboratério de Bioquimica da Unochapecé e em outro laboratério de
referéncia, utilizando-se metodologias enziméticas colorimétricas através do uso de kits
comerciais LABTEST®. As dosagen enzimaticas de ALT e AST e niveis de ureia foram
realizadas para avaliacdo de dano hepatico e renal, respectivamente.

2.6 Analise Estatistica

Os dados foram submetidos a analise estatistica, utilizando-se analise de variancia
ANOVA, seguido pelo teste de post-hoc TUKEY's. As diferencas entre os grupos foram
consideradas significativas quando p < 0,05 e os resultados obtidos foram expressos como
média + desvio padrao.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

A administracao intraperitoneal de Triton WR 1339 na dose de 300 mg/kg causou
um aumento de 137% nos niveis de colesterol total quando comparado ao grupo controle.
Similarmente, os niveis de triglicérides no grupo induzido foram 10,3 vezes maiores em

comparacao ao grupo controle (Figura 1).

1200
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TRITON

1000 B TRITON + CHIA

800

600

400

200

Colesterol Triglicérides HDL Uréia ALT

Figura 1: Efeito da administracéo oral de 6leo essencial de Salvia hispanica L. (OESH — 1 g/kg)
(Protocolo 1) em um modelo de hiperlipidemia induzida por Triton WR 1339 (300 mg/Kg).

Os niveis de marcadores de dano hepatico e renal (ALT e ureia) ndo foram
significativamente diferentes do controle, sugerindo que a administragdo aguda de Triton
WR 1339 ndo causou dano hepatico e renal, provavelmente devido ao curto tempo de
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exposicdo ao indutor. No mesmo sentido, ndo houveram alteragbes significativas em
relagéo ao peso dos 6rgdos dos animais tratados.

Esses resultados corroboram em parte aos encontrados por Pedrosa e colaboradores
(2002), pois além da comprovagéo do efeito hipercolesterolémico do Triton WR 1339,
observou-se também a indugéo de hipertrigliceridemia.

Similarmente, Ramchoun e colaboradores (2009) também evidenciaram o aumento
nos niveis de triglicérides em 789% quando comparado ao grupo controle, comprovando a
eficacia do Triton WR 1339 em induzir hipetrigliceridemia.

Com relagdo ao tratamento com Oleo essencial de Salvia hispanica na dose de
1 g/dia, ndo foram observadas alteragbes significativas nos niveis de colesterol total e
triglicérides quando comparado ao grupo induzido. Entretanto, essa dose foi capaz de
elevar 57% os niveis de HDL, sugerindo que possivelmente essa planta quando utilizada
de forma prolongada poderia atuar na prevencao de eventos cardiovasculares. Os efeitos
benéficos da chia podem estar relacionados a presenca de compostos antioxidantes
encontrados nessa planta.

De fato, estudos demonstram a presenca de diversos compostos com propriedades
benéficas presentes na chia, como por exemplo, os acidos cindmicos, clorogénicos e
cafeico, juntamente com os flavonoides, mircetina, quercetina e kaempferol (TAGA et al.,
1984; BUSHWAY et al., 1981), os quais poderiam estar relacionados com um possivel
efeito protetor.

Ayerza e Coates (2005) comprovaram que apds quatro semanas de tratamento com
duas dietas a base de Salvia hispanica L. houve uma diminui¢éo dos niveis de triglicérides
e colesterol, com aumento nos niveis de HDL.

Estudos realizados por Chicco e colaboradores (2009) demonstraram o efeito
benéfico da dieta com Salvia hispanica L. sobre a homeostase dos lipidios e da glicose,
prevenindo as dislipidemias e reduzindo a adiposidade visceral, principal fator de risco
associado as doencgas cardiovasculares. Outro estudo demostrou a efetividade ao diminuir
0 peso de tumores e o numero de metastases em um modelo experimental (ESPADA et
al., 2007).

Corroborando com os resultados obtidos no tratamento agudo, a administracdo
por sete dias de OESH (protocolo 2), na dose de 500 mg/kg ndo causou alteragdo nos
parametros de toxicidade avaliados (Tabela 1). Entretanto, a dose administrada foi capaz de
elevar os niveis de HDL, conforme observado anteriormente no protocolo agudo (protocolo
1), confirmando seu potencial protetor (Tabela 2). Verificou-se também que a administracéo
de OESH reduziu os niveis de LDL.
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Controle OESH Triton OESH+Triton
Grupo
Média £ DP Média £ DP Média £ DP Média £ DP

Glicemia 141,75 £5,56 147,67 +2456 149,00+ 13,39 150,83 + 26,65

AST 14235+ 1939 147,98+ 13,58 212,82+9048 183,20 17,97
ALT 24,50 + 237 29,73 +4,96 37,32 15,75 41,78 + 7,98
Ureia 45,00+ 2,16 41,83 +7,68 51,33 +£6,86 45,67 + 6,47

Tabela 1: Efeito da administracdo oral de 6leo essencial de Salvia hispanica L. (500 mg/dia), durante
sete dias, sobre parametros bioquimicos em um modelo de hiperlipidemia induzida por Triton WR 1339

As diferencas entre os grupos foram consideradas significativas quando p <0,05. Os
resultados obtidos foram expressos como média + desvio padrao.

Controle OESH Triton OESH+Triton
Grupo
Média * DP Média * DP Média * DP Média * DP

Colesterol Total 70,45+5,55 66,78+3,71 106,57 + 30,86* 93,82 + 39,62

Triglicérides 47,256+896 45,00+8,10 45500+£314,13* 305,83 + 436,60"

HDL 928+1,242 11,35+1,252 12,80+%1,33 20,63 +1,715"

LDL 5415+7,14 46,03+453 4962+1762 30,60+13,87*

Tabela 2: Efeito da administragéo de éleo de Salvia hispanica L. (500 mg/dia), durante sete dias, sobre
o perfil lipidico em um modelo de hiperlipidemia induzida por Triton WR 1339.

‘Diferenca significativa do grupo Controle. 2 Diferenca significativa do grupo Triton (Induzido). As
diferencas entre os grupos foram consideradas significativas quando p < 0,05. Os resultados obtidos
foram expressos como média + desvio padréo.

A partir destes resultados, pressupde-se que o OESH apresenta efeito benéfico no
perfil lipidico em animais, sugerindo o efeito protetor através do aumento dos niveis de
HDL e reducgéo de LDL. Desta forma, seu uso diario na dieta pode prevenir a ocorréncia de
doencas crbnicas. Entretanto, existe a necessidade de estudos adicionais avaliando seus

efeitos farmacologicos e toxicoldégicos em exposicéo cronica.
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41 CONCLUSOES

Os resultados do presente estudo demonstraram que o Triton WR 1339 foi eficaz em
induzir um aumento significativo nos niveis sanguineos de colesterol e triglicérides apds 8
horas de inducdo. Entretanto, cabe salientar que o modelo de hiperlipidemia induzido por
Triton apresenta bastante variacdo dependendo da dose utilizada, espécie animal e tempo
de inducao.

A administracdo de OESH néao foi capaz de reduzir os niveis de colesterol total e
triglicérides, contudo apresentou efeito positivo sobre os niveis de HDL e redugéo dos
niveis de LDL, sugerindo uma possivel agédo protetora dessa planta frente as desordens
cardiovasculares.

Ressalta-se ainda, que os resultados obtidos neste trabalho apontam para a
necessidade de estudos adicionais com relagcdo ao uso prolongado de OESH de forma
similar ao utilizado em terapias preventivas e estudos que avaliem a toxicidade desta
planta, a fim de estabelecer a relagéo risco/beneficio do seu uso.
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