(11
[ ||
[ 11
[ | |
INSTITUTO
FEDERAL
Piaui

Campus
Parnaiba

INSTITUTO FEDERAL DE EDUCACAO, CIENCIA E TECNOLOGIA DO PIAUI
CAMPUSPARNABA
LICENCIATURA EM QUIMICA

NATALIA LOPES ARAUJO

ATIVIDADE ANTIOXIDANTE DA Annona muricata: UM ESTUDO DE REVISAO

PARNAIBA
2024



NATALIA LOPES ARAUJO

ATIVIDADE ANTIOXIDANTE DA Annona muricata: UM ESTUDO DE REVISAO

Trabalho de conclusdo de curso (monografia)
apresentado ao Instituto Federal de Educacéo,
Ciéncia e Tecnologia do Piaui — Campus Parnaiba,
como requisito para obtencao do titulo de licenciado
em Quimica.

Orientadora: Profé. Dr2. Ana Maria A. Uchda
Thomaz

Co-orientadora: Prof2. Dr2. Janiciara Botelho Silva

PARNAIBA
2024



NATALIA LOPES ARAUJO

ATIVIDADE ANTIOXIDANTE DA Annona muricata: UM ESTUDO DE REVISAO

Trabalho de conclusdo de curso (monografia)
apresentado ao Instituto Federal de Educagéo,
Ciéncia e Tecnologia do Piaui — Campus Parnaiba,
como requisito para obtengéao do titulo de licenciado
em Quimica.

Aprovada em: [

BANCA EXAMINADORA

Prof. Dr?. Ana Maria A. Uchba Thomaz (Orientadora)
Instituto Federal de Educacéo, Ciéncia e Tecnologia do Piaui - IFPI

Prof?. Dr?. Janiciara Botelho Silva (Co-orientadora)
Instituto Federal de Educagao, Ciéncia e Tecnologia do Piaui - IFPI

Prof. Dr. Haroldo Luis Sousa Neres
Instituto Federal de Educacgéo, Ciéncia e Tecnologia do Piaui - IFPI

Prof. Esp. Francisco das chagas da Costa Sousa



A Deus, minha mée pelo incentivo, familiares e
amigos, além de minhas orientadoras e
professores que fortalecem o conhecimento,
afetividade, cordialidade, cumprindo sua missao
ao desenvolvimento do académico.



AGRADECIMENTOS

Minha familia mae Ivonete, irmaos Joseé filho e Valquiria, as Tias Socorro e
Ivete, aos sobrinhos Tiago, José Neto e Marina e aos demais que torceram que
realizasse essa graduacao.

Meus amigos Maria de Fatima Passos (in memorian), professor Galeno,
professor Paulo Junior, a turma de Agente de Residuos Sélidos (SENAI), Maria, Joéo,
Nonato, Ediléia e principalmente ao Eduardo.

Meus amigos da Universidade Kamila, Cecilia, Luana, Wellington, Adalberto,
Eduardo, Marcelo, Alan, Geovane, Leonardo, Amanda, Jussié, Rayane, Fernando.

Aos professores Doutores, mestres, especialistas e a técnica em quimica:
Marcia, Buana, Bartholomeu, Haroldo, Evénia, Janiciara, Fatima, Silio, Diego, Iriane,
Durciane, Renata, Janete, Vanda e Isabel.

Minha orientadora professora Dra. Ana Maria e coorientadora professora Dra.
Janiciara.

Em especial a professora Ana Maria que acompanha o nosso trabalho do inicio
ajudando em cada passo desta monografia e para o desenvolvimento cientifico.

Ao Instituto Federal de Educacado, Ciéncia e Tecnologia que corroborou no
desenvolvimento do trabalho, funcionarios da seguranca em especial Fabiana e

zeladores dentre outros.



A imaginacdo é mais importante que o
conhecimento. O conhecimento é limitado
e a imaginacao cerca o mundo inteiro.

(Albert Einstein)



RESUMO

A Annona muricata, conhecida popularmente como gravila, tem poder antioxidante no
combate a varios canceres, através dos metabolitos secundéarios alcaloides,
flavonoides e principalmente a acetogenina que podem ser encontrados em varias
partes da planta como folhas, caule, casca e sementes. O presente estudo busca
refletir sobre o poder antioxidante da Annona muricata por meio de um levantamento
bibliografico. Para isso utilizou-se uma pesquisa qualitativa de abordagem descritiva-
exploratdria em fontes de pesquisa catalogadas na base de dados da web of Science
com trabalhos académicos nacionais e internacionais publicados nos anos de 2013 a
2023, utilizando o termo Annona muricata em combinacéo com Acetogenin, Alkaloids
e Antioxidant. Como resultados obteve-se 385 artigos, que com posterior andlise
permaneceu apenas 276 artigos que apresentaram as informacdes de interesse para
este estudo. Para melhor entendimento do assunto abordado nesta pesquisa,
selecionou-se 8 artigos que apresentaram as informacdes sobre a capacidade
antioxidante da fruta. Desta forma, pode-se observar a presenca de varios metabolitos
secundéarios como, alcaloides, acetogenina, terpenoides, flavonoides e fendlicos

apresentando atividades farmacoldgicas, com propriedades anticancerigenas.

Palavras-chave: Annona muricata; Antioxidantes; Acetogeninas.



ABSTRACT

Annona muricata, popularly known as soursop, has antioxidant power in combating
various cancers, through secondary metabolites alkaloids, flavonoids and mainly
acetogenin that can be found in various parts of the plant such as leaves, stem, bark
and seeds. The present study seeks to reflect on the antioxidant power of Annona
muricata through a bibliographical survey. For this purpose, qualitative research with
a descriptive-exploratory approach was used in research sources cataloged in the Web
of Science database with national and international academic works published in the
years 2013 to 2023, using the term Annona muricata in combination with Acetogenin,
Alkaloids and Antioxidant. As a result, 385 articles were obtained, which with
subsequent analysis remained only 276 articles that presented the information of
interest for this study. To better understand the subject covered in this research, 8
articles were selected that presented information about the antioxidant capacity of the
fruit. In this way, the presence of several secondary metabolites can be observed, such
as alkaloids, acetogenin, terpenoids, flavonoids and phenolics, presenting
pharmacological activities, with anticancer properties.

Keywords: Annona muricata; Antioxidant; Acetogenin.
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1 INTRODUCAO

De acordo com Nascimento et al., (2008), as frutas tém poder oxidativo e agem
naturalmente de forma eficaz além de consideravel valor econdbmico sendo mais
acessivel que suplementos dietéticos que agem no combate aos danos oxidativos no
metabolismo.

Estudos apontam que as propriedades antioxidantes da Annona muricata L.,
conhecida popularmente como graviola, agem na prevencdo de doencgas cronicas e
degenerativas, tendo como principio ativo a acetogenina capaz de combater o cancer,
impedindo o crescimento de tumores. Dentre os principais metabdlitos encontrados
estdo os compostos fendlicos, 6leos essenciais e as acetogeninas, citada como uma
alternativa para o desenvolvimento de drogas antitumorais.

Segundo Freire (2017), varias pesquisas estudam os componentes bioativos
naturais da Annona muricata, tanto nas folhas, como caule, casca e sementes que
apresentam a comprovacgao antitumoral, em testes pré-clinicos com células animais.
O estudo deste principio ativo € fundamental para promover a salde da humanidade,
visto que a ocorréncia de cancer vem aumentado em indice global, logo, o estudo da
graviola se tornou tdo importante, pois se apresenta como um agente preventivo,
tendo a capacidade de eliminar radicais livres, maléficos a saude.

Vale ressaltar a importancia impar das atividades bioldgicas como os
compostos fendlicos responsaveis por sua forte atividade antioxidante,
principalmente, acetogeninas e alcaloides, além de, flavanoides e terpenoides da
Annona muricata. Assim, visando contribuir aos beneficios a saude tornando-se
necessario para o conhecimento académico e para a reeducacdo do consumo
humano, a fim de adquirir um bom funcionamento do metabolismo é necesséario mudar
0s habitos para um consumo saudavel.

Logo, varios estudos enfatizam que a acetogenina (ACGs) encontrada na
graviola tem papel de inibir as células cancerigenas, e ndo sejam multiplicadas, diante
da utilizacdo da ACGs causam a morte das células que em analises feitas in vitro de
células animais com a esperanca de termos pesquisas in vivo. Contudo, ao ter o
conhecimento que as frutas tém um poder antioxidante, anti-inflamatério e
anticancerigeno, espera-se contribuir para o0 conhecimento por meio das

caracteristicas biolégicas e quimicas da graviola.
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Atualmente todas as neoplasias com excecao de cancer de pele correspondem
um total de 239.430 (homens) de novos casos e todas as neoplasias em mulheres
exceto de pele corresponde 244.160 casos (Brasil, 2023). Com isso, a descoberta de
antioxidantes novos e seguros de fontes naturais tem aumentado, principalmente para
prevenir o dano oxidativo as células vivas, enquanto o uso de antioxidantes sintéticos
tem diminuido devido a suspeita de atividade como promotores de carcinogénese
(Lima et al., 2010).

Diante deste contexto, surge o interesse de refletir sobre a investigacao da
graviola como agente antioxidante que vem sendo estudado durante décadas in vitro
mostrando seu poder anti-cancerigeno, bem como contribuir com informacdes sobre
0S seus compostos bioativos. E com isto, poder enriquecer ainda mais os estudos a
respeito da Annona muricata, no qual tem apresentado diversas alternativas

terapéuticas e que podem ser uteis para o tratamento de varias doencas.
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2 REFERENCIAL TEORICA

2.1 CARACTERISTICAS DA Annona muricata

A graviola (Annona muricata) € uma fruta de origem tropical, que esta presente
na familia Annonaceae com subfamilia Annonoideae, ela é originaria da América do
Sul e é cultivada em diversos paises de clima tropical. O fruto € rico em sais minerais,
tais como o célcio, potassio e magnésio. Apresentando ainda um elevado contetudo
de carboidratos, com baixos niveis de gordura e um alto valor proteico presente em
suas sementes (Silva, 2019).

Nas regifes mais produtoras do Brasil, a gravioleira & propagada normalmente
por meio de sementes, mas a enxertia tem sido utilizada como principal técnica para
a formacdo de mudas. A arvore formada apresenta pequeno porte, com altura de 3,5
a 8m, de copa pequena e folhagem compacta (Assis et al., 2013).

Segundo Méndez, (2022). A Annona muricata permanece sempre verde e
apresenta muita floracdo. A graviola ainda € um tipo de fruta climética, tendo como
uma das principais caracteristicas a alta taxa de respiracéo e producao de etileno.

A gravioleira se adequa melhor em solos com uma boa drenagem, profundos e
gue apresentem niveis de pH 6,0 e 6,5 (Nunes, 2011). Na Figura 1 temos a representa

do fruto da gravioleira.

Figura 1 - Fruto da gravioleira (Annona muricata).

Fonte: Safari Garden, (2023).

O fruto da gravioleira € do tipo baga, apresenta uma superficie espinhosa com

uma casca verde-escura, possui uma polpa branca e cremosa, com aroma e sabor
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agradaveis, cada fruto pode chegar a conter até 170 sementes. Dependendo da regido
ela pode receber outros homes, tais como guanabano, araticum, coracdo-de-rainha,
jaca-do-para, pinha entre outros (MENDEZ et al., 2022).

A gravioleira pode ser totalmente utilizada, tanto seus frutos quanto folhas,
cascas e raizes. Suas folhas tém propriedades fitoterapicas que eram muito utilizadas
para fins terapéuticos pelos indigenas, essas caracteristicas sdo devido a presenca

dos compostos secundarios, com destaque para os antioxidantes (SILVA, 2019).

2.1.1 Familia Annonacea

A familia Annonaceae abrange cerca de 2.440 espécies nas quais se
encontram distribuidas em aproximadamente 130 géneros pelo mundo, apresentando
uma distribuicdo pantropical, ou seja, sua predominancia ocorre em regioes de clima
tropical. No Brasil tem a incidéncia que existam aproximadamente 400 espécies
pertencentes a essa familia, dentre essas mais de 150 séo classificadas como
endémicas, de modo que as mesmas sé ocorrem em uma determinada area ou regiao
geografica (Freitas, 2023).

Uma caracteristica importante dessa familia € a capacidade de suas arvores
gerarem frutos, que em grande maioria sdo comestiveis como 0S que estdo
exemplificados na Figura 2. Devido a isso seu principal valor comercial se da devido
a essa caracteristica. Pode gerar frutos como a pinha, pindaiba, fruta do conde, séo
0os mais conhecidos e comercialmente associados, podendo ainda ter outras

denominacdes de acordo com a regido no qual se apresenta (Santos et al., 2022).

Figura 2 — Espécies comestiveis da familia Annonaceae.

l =
Alealoides

Bencilisoquinolinicos

Famizlia Annonaceae

&

W

——

Saramyo  Anona amarilla — Anona roja  Guanabana Chirimoya Chincuya

Fonte: Chacon, (2021).
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2.2 CARACTERIZACAO FiSICO-QUIMICA Annona muricata

Quando se aborda a padronizagdo de medicamentos a base de plantas, a
caracterizacéo fisico-quimica do material em analise € um dos primeiros passos a
serem realizados. A seguir iremos relatar alguns estudos que abordaram a
caracterizacao fisico-quimica sobre a Annona muricata.

De acordo com o estudo desenvolvido por Moraes et al., (2014), analisaram o0s
valores que foram encontrados de acidez titulavel, sélidos soluveis em °Brix, &cido
ascorbico e pH. Segundo o Regulamento Técnico, o minimo é 9,00 para os valores
de sdlidos soltuveis em °Brix a 20°C (os valores encontrados com o estudo estédo entre
11,67 a 15,15).

No trabalho desenvolvido por Mancano et al. (2018), destacaram-se alguns
parametros fisico-quimicos da semente da graviola em relacdo a outras sementes
presentes no estudo, caracterizando os parametros de proteinas, lipidios e cinzas, no
qual fica evidente que o percentual das outras sementes foi superior aos encontrados
na composi¢ao das sementes de Annona muricata L., destacando que em relagao ao
percentual de umidade a semente da graviola apresentou maior destaque.

No trabalho de Méndez et al., (2022), destacaram-se algumas caracteristicas
presentes na graviola, onde os parametros de solidos solUveis encontrados na polpa
estdo entre 13,0-17,0 °Brix e os valores de pH encontram-se entre 3,00-4,00,
apresentando um sabor levemente acido e refrescante.

Na Tabela 1 que esta presente no trabalho de Sacramento et al., (2003), foi
possivel observar algumas caracteristicas fisico-quimicas na graviola em trés

variedades, como disposta abaixo:

Tabela 1-Valores médios das caracteristicas quimicas dos frutos de graviolas.

. SST AT AST VC
Variedade 1004y PH O (g1100g)  SSTAT  (g11009)  (mg/100g)
Morada 12,18 a 3,47 a 0,92 a 13,61 a 12,53 b 35,60 a

Lisa 13,85a 3,45a 0,92a 15,48 a 1455 a 37,67 a
Comum 13,31 a 3,44 a 1,00 a 13,37 a 13,32 ab 38,51 a
CV% 14,01 2,64 13,17 22,78 12,26 14,18

As médias seguidas da mesma letra nas colunas ndo diferem entre si, a 5% de
probabilidade, pelo teste de SNK.
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Legenda: SST = Sdlidos SolUveis em Brix; AT = Acidez total em acido citrico; AST
= AcUcares Soluveis Totais; VC = Acido Ascorbico; pH = Potencial de hidrogénio;
SST/AT = Relacado Sélidos Solaveis Totais, Acidez Total

Fonte: Adaptado de Sacramento; Faria; Cruz, (2003).

De acordo com esses dados ndo apresentam muita diferenga entre si, em
relacdo a variedades estudadas, quanto as suas principais caracteristicas destacadas
na tabela, observou-se uma presenca significativa de acido ascorbico, por 100g das
amostras.

Alguns estudos levaram ao isolamento e a identificacdo de indameros
metabolitos secundarios presentes na espécie Annonaceae, caracterizando um
destaque maior para algumas classes de substancias, tais como mono e diterpenos,
acetogeninas e os alcaloides que as constituem (Costa et al., 2021).

Os metabdlitos secundarios que sdo produzidos por plantas dessa familia sao
em grande parte empregados na medicina. Os flavonoides sdo uma espécie de
metabdlito secundério, nos quais apresentam ampla atividade, como antimicrobiana,
antiviral, antioxidante e antitumoral. As acetogeninas também apresentam atividade

antitumoral, imunossupressora e inseticida (Grossi, 2018).

2.3 CARACTERISTICAS MEDICINAIS DA Annona muricata

A graviola apresenta um alto teor de celulose, cerca de 1,8%, fazendo assim
com que sua polpa seja de dificil digestdo, no entanto tem um alto aproveitamento no
preparo de sorvetes, sucos, xaropes, diuréticos tendo uma excelente aceitacdo. As
folhas, as cascas do troco e as sementes da fruta apresentam alcaloides como a
muricina e a anonina que em muitos casos séo utilizados na producao de inseticidas
(Silva, 2016).

Umas das doencgas que causam maiores indices de morte no mundo € o cancer.
Anualmente mais de 10 milhdes de pessoas séo diagnosticadas com a doenca e com
uma mortalidade média de cerca de 6 milhdes, chegando a representar
aproximadamente cerca de 12% das mortes no mundo. Nesse contexto a Annona
muricata apresenta uma excelente toxicologia, onde a presenca de acetogeninas
anaceas neurotoxicas e alcaloides benzitetrahidroisoquinolinas, proporcionando uma

melhora como agente anti-inflamatério e anticancerigeno (Wahab et al., 2018).
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Algumas pesquisas e diversos trabalhos académicos de todos os niveis estdo
sendo intensificados em alguns paises do mundo, tendo maior foco nas universidades,
visando que as acetogeninas podem apresentar caracteristicas para ampliar os
estudos, com o intuito de chegar a medicamentos para tratar o cancer (Améancio et al.,
2021).

De acordo com Méndez et al., (2022), a graviola € uma fruta que apresenta
grandes beneficios a salde, ficando evidente em diversas pesquisas que destacam
essas propriedades medicinais e funcionais. A acetogenina que € um metabdlito
secundario presente no fruto tem a caracteristica de prevenir de forma seletiva o
desenvolvimento de células cancerigenas e tumorais.

As sementes da graviola séo ricas em lipideos e proteinas o qual apresentam
baixo material de compostos toxicos. Entdo, a pratica habitual em alimentos ricos em
lipidios, e deficiente em carboidratos complexos, além de vitaminas e minerais, causa
riscos a saude como diabetes, obesidade, hipertensdo, osteoporose, cardiopatias e
cancer (MENEZES, 2016). Portanto, Zhi et al., (2003) apud Nunes (2015), acreditam
que a prevencdo de doencas esta vinculada a ingestdo de frutas e vegetais, que
proporcionara nutrientes essenciais, pois os alimentos de baixo teor de lipidios, além
de baixa caloria com concentracdes de proteinas e carboidratos pequenos, mas
apresentam fibras e varios micronutrientes importantissimo para o metabolismo
humanao.

Em vista disso, pode-se dizer que a graviola mostra propriedades
farmacoldgicas, além de atuar como antioxidante, mesmo que ndo se tenha
comprovacoes cientificas em estudos quimicos, mas muitos trabalhos demonstram
sua eficacia com acao antioxidante, cujo seu composto acetogenina traz beneficio ao
tratamento contra o cancer possuindo também caracteristicas anticancerigenas e

antitumorais.

2.4 ACAO ANTIOXDANTE E ATIVIDADE CITOTOXICA DA Annona muricata

Os antioxidantes sdo amplamente utilizados na industria alimenticia, podem ser
adicionados a gorduras ou em outros produtos, e tem a funcdo de retardar os
processos de oxidacgao, prevenindo o aparecimento da ramificacdo oxidativa ou rango

oxidativo, que € causado pela acdo do oxigénio nos alimentos (Méndez; Cruz, 2022).
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Os antioxidantes podem ser sintéticos ou naturais, 0s naturais sdo encontrados
nas frutas ou vegetais, que tem como metabdlitos os tocoferéis, vitamina C,
compostos fendlicos e carotenoides que sdo menos téxicos que os sintéticos. Desta
maneira, a acdo oxidante serve para retardar a velocidade de oxidacao, ou seja, inibe
os radicais livres e prevenindo de doencas melhorando a qualidade de vida.

A Annona muricata € vista como uma excelente fonte de antioxidantes, de
modo que todas as suas partes sdo amplamente utilizadas na medicina tradicional. A
literatura registra diversos usos medicinais baseados na cultura popular, mesmo que
a eficacia e a seguranca nas suas preparacfes ainda ndo tenham sido todas
comprovadas de forma cientifica (Nunes, 2011).

A atividade antioxidante dessa espécie pode ser devido a presenca de alguns
grupos de hidroxido de compostos fendlicos. Entre os compostos que podem ter essa
acao antioxidante, encontram-se as vitaminas C e E, carotenoides, antocianinas,
flavonoides e alguns outros compostos (Dourado et al., 2016).

Rendy et al., (2018), observaram que diversos estudos desenvolvidos sobre a
Annona muricata relatam que os compostos derivados da mesma tém efeitos
anticancerigenos, incluindo citotoxicidade, que tem a capacidade de reconhecer e
destruir células e tecidos estranhos ou células infectadas por algum tipo de virus.

De acordo com Silva; Nascimento; Barreto (2015), diversos estudos de
citotoxicidade tém avaliado bem a atividade antitumoral dos compostos presentes na
graviola contra inumeras linhagens de células tumorais. Nesses estudos foi
identificado que espécies da familia Annonaceae, apresentam a atividade de inibicao
do crescimento de células tumorais humanas.

Desta maneira, a graviola possui 6timos beneficios para a pele, pois € rica em
vitamina C, que ajuda na excrecao de toxinas do corpo. Ela também tem propriedades
anti-inflamatérias e pode ajudar a reduzir a acne e furanculos, pelo fato de também
possuir propriedades antibacterianas (Hugolini, 2016). Logo, os principais metabdlicos
da Annona séo os alcaloides do grupo dos fendlicos, terpenos, 6leos essenciais,
flavonoides e as acetogeninas (Angelo et al., 2007). Esta ultima, é derivado do acido
graxos que vem ao longo dos anos trazendo esperangas para o desenvolvimento
antitumoral.

Segundo a Medicina Natural (2011), a Anonna muricata contém compostos

quimicos conhecidos como acetogeninas, adquiridos do tronco, frutas e sementes.
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Levando ao interesse dos cientistas devido os efeitos toxicos dos compostos das
células do cancer com acdo minima em células saudaveis.

Para Paes et al., (2016) a acetogenina é um componente quimico extraido da
arvore de graviola que tem se mostrado muito eficaz na reducdo das atividades de
enzimas em células cancerosas, a0 mesmo tempo em que se mantém passiva nas
células saudaveis.

No entanto, o potencial da acetogenina é um potente agente antitumoral que
vem sendo estudado ao longo de 50 anos, em ensaios para sua citotoxidade in vitro
na deteccdo de atividade antitumoral as células neoplasicas, pois as propriedades
guimioterapicas em terapia do cancer sdo nocivas as células (Almeida et al., 2005;
Houghton et al., 2007 apud Paes et al., 2016).

Alili et al., (1999), relatam que as acetogeninas de Anonas atuam na diminuigao
dos niveis de ATP inibindo o complexo | na cadeia transportadora de elétrons as
mitocondrias e inibindo a NADH e passa a controlar a geracdo de radicais livres nas
células tumorais.

Portanto, a fruta Annona muricata tem um papel imprescindivel na mesa do
consumidor, pois fornecem varios beneficios biolégicos e é bastante utilizado na
medicina como alternativa in natura com a utilizacao de partes desta planta como: raiz
caule e folhas. Vale lembrar que a graviola é rica em agua, sais minerais, carboidratos,
além de vitaminas de dardo sustentabilidade ao individuo ao longo da vida.

Além disso, diz-se que as frutas sdo alimentos nutricionais ricos em vitaminas,
minerais e fibras e seu consumo traz beneficio a salude que por sua vez reduz a
mortalidade e morbidade por algumas doencas jA comentadas. E, os alimentos tém
contribuido como agente antioxidante através dos metabdlitos secundéarios os
compostos fendlicos com poderes antioxidantes comprovados (Angelo et al.,2007).

Segundo Nunes (2013), observou em seus experimentos que a polpa das frutas
de graviola tem capacidade de sequestrar radicais livres. Significando dizer que o
antioxidante presente na Annona muricata € capaz de diminuir danos oxidativos em

células ou tecidos causados por radicais livres.

2.4.1 Principais componentes quimicos de agdo antioxidante

As pesquisas realizadas acerca da avaliacdo dos componentes quimicos da

Annona muricata demonstraram que essa espécie pode ser uma grande aliada para
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fins medicinais. De acordo com a literatura, foram detectados a presenca de varios
metabdlitos secundarios importantes, como flavonoides e terpenoides, que sao
estruturas quimicas no qual interagem com o organismo resultando em atividades
terapéuticos para os seres vivos (Silva et al., 2022).

Em uma investigacdo mais profunda, os estudos fitoquimicos apresentaram
diversos constituintes quimicos ao longo da estrutura da planta, onde no fruto foram
detectadas vitaminas A, C, do complexo B, taninos, pectinas, agucares e entre outros,
ja nas raizes, folhas e cascas mostrou-se a presenca diversos alcaloides e
acetogeninas. Esta Ultima que por sua vez também é encontrada nas sementes do
fruto, tornou-se alvo de pesquisas cientificas nos ultimos tempos por apresentar
resultados satisfatérios frente ao tratamento de certas doencas (Reis, 2011).

A acetogenina (AGGs) é um metabdlito secundario de origem policetidica, esta
€ derivada dos acidos graxos de cadeia longa alifatica e com um anel y-lacténico
terminal insaturado ou saturado. Além disso, possui cerca de 1 a 3 anéis de
tetrahidrofurano (THF), que de acordo com a sua quantidade podem ser categorizadas
como compostos mono tetrahidrofurano (THF), bis-THF adjacente, bis-THF n&o
adjacente e compostos ndo-THF (FIGURA 3) (Paes, et al., 2016).

Figura 3 — Exemplos das disposi¢des dos anéis de THF e/ou THP das
acetogeninas.
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Bis-THF nao adjacente R = cetona, CH OH, epoxide

Fonte: Adaptado de Reis, (2011).

Em 1982, foi isolada a primeira acetogenina chamada de uvaricina (FIGURA

4), que foi extraida das raizes de Uvaria accuminata. A partir disso, 0s cientistas
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conseguiram isolar, assim como identificar diversas AGGs ao longo dos anos, sendo
essas encontradas em 16 géneros pertencentes a familia Annonaceae, no qual sua

maioria estava presente no género Annona, que é o objeto de estudo que tem

despertado o interesse da ciéncia ultimamente (Neske, 2020).

Figura 4 — Estrutura quimica da uvaricina, a primeira acetogenina isolada.
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Fonte: Adaptado de Paes et al., (2016).

As pesquisas realizadas sobre a acetogenina, € devido esta exibir varias
propriedades farmacolégicas, como por exemplo, efeitos antiparasitarios,
antineoplasicos, imunossupressores citotdxicos, neurotdxicos e pesticidas (Liaw, et
al., 2016). Entretanto, o interesse maior esta no seu efeito antitumoral, uma vez que,
segundo analises, foram observadas que a sua a¢do bioguimica provoca degradacao
de células tumorais. Deste modo, as AGGs podem ser Uteis na fabricacdo de
medicamentos que combatem tumores resistentes a quimioterapia (Souza, 2009).

Um outro metabolito secundario presente na A. muricata que também
apresenta a atividades anticancerigenas, assim como outros efeitos farmacolégicos,
sao os alcaloides. Esses séo caracterizados como uma substancia nitrogenada tendo
em sua estrutura anéis heterociclicos com nitrogénio, onde seus principais alcaloides
sdo os tipos aporfinicos (FIGURA 5A), oxoaporfinicos (FIGURA 5B) e os
tetraprotoberberinicos (FIGURA 5C) (Bitencourt, et al., 2020).

Figura 5 — Estrutura quimica dos alcaloides aporfinicos, oxoaporfinicos e
tetraprotoberberinicos.
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Fonte: Adaptado de Bitencourt et al., (2020).
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Os alcaloides em sua maioria apresentam um sabor amargo e um grau de
toxidade para animais e insetos. Entretanto, do ponto de vista medicinal para os
humanos, os alcaloides resultam em uma gama de propriedades terapéuticas, como
por exemplo, a quinina que é um antimalarico, a vimblastina e vincristina que séo
antitumorais, a morfina que atua como hipinoanalgésico e a cafeina presente no
cotidiano, onde atua como estimulante do sistema nervoso central, entre outros
(Cunha et. al., 2021).

Uma outra classe de metabdlitos secundarios importante, sdo os flavonoides,
cuja sua estrutura € composta por trés anéis, sendo dois anéis de benzeno (A e B)
unido por um outro anel (C) com trés carbonos contendo um oxigénio como
heteroatomos (FIGURA 6) (Reis, 2011). A Annona muricata apresenta uma grande
concentracdo de flavonoides, consequentemente, esta possui efeitos terapéuticos
tendo em vista as suas propriedades antiinflamatérias, antioxidantes e

gastroprotetoras (Mutakin, et al., 2022).

Figura 6 — Estrutura quimica fundamental dos flavonoides.
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Fonte: Adaptado de Santos e Rodrigues, (2017).

Os estudos realizados sobre os flavonoides em relagdo ao corpo humano,
observaram que eles desempenham atividade farmacoldgicas que poderiam ser um
aliado para o tratamento de doencas. Partindo desse pressuposto, as pesquisas
apontaram que os flavonoides apresentam acfes como sequestro de radicais livres
agindo como um antioxidante. Além disso, foram apontados também como antirumoral
tendo em vista que eles inibem células cancerosas, assim como outros efeitos, como
por exemplo antiviral, antialérgica, antimicrobiana e anti-inflamatéria. (Santos;
Rodrigues, 2017).
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Em relacdo aos terpenos, que sédo considerados o maior grupo de produtos
secundarios, sua estrutura apresenta uma dupla ligacdo carbono-carbono, ou seja,
um hidrocarboneto insaturado, podendo também conter oxigénio. A caracteristica da
sua cadeia é presenca de unidades de isopreno (CsHs), podendo serem ligadas
normalmente pela ordem “cabeca-a-calda”. Além disso, os terpenos podem ser
classificados de acordo com a quantidade de isopreno que a estrutura possui, sendo
hemiterpenos, monoterpenos, sesquiterpenos, diterpeno, triterpenos e tetraterpeno
(FIGURA 7) (Felipe; Bicas, 2017).

Figura 7 — Exemplos de estruturas de um hemiterpeno, monoterpeno,
sesquiterpeno, diterpeno, triterpeno e tetraterpeno.
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Hemiterpeno Monoterpeno  Sesquiterpeno Diterpeno
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Fonte: Adaptado de Moreira, (2013).

Os terpenos apresentam amplo efeitos terapéuticos, onde auxilia na inibicao da
agregacao de plaquetas e tem acéo a nivel intracelular em diversos casos. Ademais,
possui propriedades biolégicas como efeito antitumoral, antimicrobiano, antiviral e
analgésico. Na industria farmacéutica essa classe de metabdlitos ja € empregada em
alguns medicamentos, tais como, o Salonpas, que é utilizado para o tratamento de
alivio de dores, de modo que sua formula possui 0 monoterpeno mentol, e o Vimang
Cujo seus componentes ativos sdo os canabinoides e canabidiol, no qual apresenta

um efeito analgésico (Oliveira, et al., 2014).
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Um outro fato interessante da Annona muricata se deve ao fato de que a
mesma, esta relacionada aos efeitos terapéuticos que seus Oleos essenciais, que é
uma mistura de compostos volateis obtidos a partir de todas as partes da planta,
podem proporcionar. No qual as pesquisas apontaram uma diversidade de
constituintes quimicos presentes nesses 6leos, como por exemplo, os altos teores de
compostos fendlicos que € responsavel por contribuir na atividade antioxidante. Desse
modo, podendo ser aplicado como fonte antioxidante natural na formulag&o de ragdes
de animais, assim como pode ser utilizado no processamento e preservacdo de
alimentos, na cosmetologia e na industria farmacéutica. (Gyesi; Opoku; Borquaye,
2019).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Refletir sobre o poder antioxidante da Annona muricata por meio de um estudo

bibliografico.
3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

¢ Evidenciar publicacdes na literatura cientifica atual sobre a capacidade antioxidante
da Annona muricata;
¢ |dentificar as atividades quimicas e bioldgicas da Annona muricata;

e Verificar 0s compostos bioativos presentes na Annona muricata.
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4. METODOLOGIA

4.1 TIPO DE PESQUISA

Este estudo tem carater exploratério-descritiva, quw conforme Prestes (2013),
exploratdria € um estudo que traz mais informacdes sobre o assunto a ser investigado,
facilitando e delimitando o tema, a fim de orientar os objetivos e formulagbes de
hipoteses, ou ainda descobrir possibilidades novas para o assunto. E ainda, descritiva
uma analise exploratéria que tem papel fundamental em verificar melhor o problema,
além de formular uma hipétese para futuras pesquisas e descritiva que visa retratar
um fenémeno ja conhecido (XAVIER, 2010). Isto é um estudo através dos fenbmenos
seja fisico ou humano, sem manipula-los.

A pesquisa tem carater bibliografica, descritiva-exploratéria com a abordagem
qualitativa. Assim, o trabalho bibliografico busca informacdes ja existentes para
solucionar um problema ou obter conhecimentos através de catalogos, sites, livros,
dentre outros, possibilitando explorar os aspectos publicados por outros estudiosos
(PRESTES, 2013). Atribuindo o método qualitativo que segundo Silva et al(2018),
aplica-se ao estudo da historia fazendo relagdo com as crencas, percepcoes, opinidées
através das interpretacfes de vivéncias construindo artefatos, o que sentem ou

pensam.

4.2 PROCEDIMENTO DA PESQUISA

O levantamento bibliografico foi realizado na base de dados da Web of Science
entre os meses de setembro a dezembro do ano de 2023, no qual para a busca dos
trabalhos foram utilizados cinco descritores, definidos anteriormente no protocolo da
pesquisa, com suas devidas combinagdes, sendo eles utilizando o operador AND:
“‘Annona muricata” AND “Acetogenin”, “Annona muricata” AND “Alkaloids”, “Annona
muricata” AND “Antioxidant” e com o operador OR: “Annona muricata” OR “Soursop”.

Para a coleta dos dados foram selecionados os trabalhos académicos (artigos,
teses e monografias) escritos em Portugués, Inglés e Espanhol, publicados entre os
anos de 2013 a 2023, que apresentaram informacdes semelhante ao objeto de estudo,

priorizando o sujeito da pesquisa 0s compostos bioativos, atividades bioldgicas e
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antioxidantes e 0s principais componentes quimicos responsaveis por estas

caracteristicas da espécie Annona muricata.

4.3 ANALISE DOS DADOS

Os estudos foram analisados através de analise descritiva-exploratéria com
dados qualitativos demonstrados em tabelas e figuras, reunindo as informagdes mais
relevantes dos trabalhos, no qual foram analisadas com a finalidade de contribuir ao
leitor os beneficios a saude e um bom funcionamento metabdlico da utilizacdo da

Annona muricata, conforme o conhecimento académico.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

A deteccéo de todas as publica¢cbes dentro do periodo de busca estabelecido,
assim como a selecao e a classificagcdo das mesmas em termos de evidéncia cientifica
foram seguidas de forma sistematica e padronizada, assegurando o rigor
metodoldgico da presente revisao.

A pesquisa realizada no banco de dados da Web of Science utilizando o termo
Annona muricata em combinacdo com Acetogenin, Alkaloids, Antioxidant e Soursop
revelou a existéncia de 1.163 artigos nacionais e internacionais publicados entre os
anos de 2013 a 2023. No entanto, fazendo uma analise minuciosa baseada nos
objetivos deste estudo, dentre os trabalhos observados nas principais revistas de
publicacdes cerca 739 artigos apresentaram as informacoes de interesse do trabalho,

logo abaixo no Grafico 1 € possivel analisar os resultados da pesquisa.

Gréfico 1 - Dados obtidos na plataforma de publicacdo da Web of Science.

2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

m Artigos publicados
Fonte: Autoria propria, (2023).

Mediante aos dados coletados, foi possivel observar que as pesquisas tiveram
um aumento significativo exceto no ano de 2015 que houve uma pequena queda. No
entanto, em uma visdo geral pode-se analisar que o numero de trabalhos publicados
relacionados a essa tematica cresceram a cada ano, de modo que esse aumento €
mais acentuado nos anos de 2019, 2020, 2021, 2022, 2023.
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De acordo com o levantamento, as revistas nas quais apresentaram o maior
namero de publicacbes a respeito da Annona muricata sdo: Elsevier (165 artigos),
Natureza Springer (147 artigos), MDPI (135 artigos), Wiley (94 artigos), Taylor &
Francis (73 artigos), Soc Brasileira Fruticultura (69 artigos) , Hindawi (57 artigos), IOP
Publishing (51 artigos), Journal of Pharmacognosy and Phytochemistry (36 artigos) e
BMC Complementary and Alternative Medicine (19 artigos).

Em relacdo aos paises que publicaram pesquisas a respeito da graviola quem
lidera € o Brasil com cerca de 156 artigos, seguido do México (103 artigos), india (85
artigos), Indonésia (66 artigos), Nigéria (66 artigos), EUA (50 artigos), Malasia (49
artigos), Egito (35 artigos), Arabia Saudita (30 artigos) e Coreia do Sul (22 artigos).

Mediante ao exposto, é possivel observar que o maior nimero de publicacbes
sobre a graviola € em paises que possuem climas com temperaturas elevadas.
Segundo Freitas (2012) o clima tropical e subtropical € o mais favoravel para o cultivo
da gravioleira, sendo assim a abundancia da Annona muricata nesses ambientes faz
com que o0s cientistas busquem conhecer mais a respeito das propriedades
farmacoldgicas que esse fruto pode apresentar.

Adiante, tendo em vista aos dados coletados, para um melhor aproveitamento
das informacdes obtidas neste levantamento, foi realizada uma filtragem de trabalhos
de revisao e experimentais mais recentes para observar como estdo sendo discutidos
0s estudos sobre a graviola atualmente tanto do ponto de visto da literatura, quanto a
nivel laboratorial.

Dessa forma, visando uma melhor andlise dos resultados, dentre os artigos
coletados do levantamento geral, foram selecionados 8 artigos que atendiam ao
critério dos objetivos da pesquisa para serem discutidos detalhadamente ao longo do
trabalho. Logo abaixo, no Quadro 1, € possivel visualizar as publicacdes académicas

especificando o autor, ano, titulo, objetivos e resultados da pesquisa.

Quadro 1 - Informac0des coletadas dos artigos selecionados para a pesquisa.

AUTOR ANO TITULOS OBJETIVOS RESULTADOS
Realizar uma O estudo
revisao sobre evidenciou as

Annona muricata A. muricata atividades mais

(Annonaceae): para reunir encontradas em

Uma revisdo dos informacdesa  varias partes do
Seus usos respeito de fruto como:

tradicionais, sua anticancerigenas,



acetogeninas
usos tradicionais,
acetogeninas
isoladas e
atividades
biolégicas

Moghadamtousi, 2015

et al.

Efeito anti-
cancerigeno do
extrato bruto das
folhas de Annona
muricata L.
extrato bruto de
folhas (AMCE)
em células de
cancer da mama

Najmuddin et al. 2016

Acetogeninas
das folhas de
Daud; Ya’akob;

Rosdi. 2016

Caracterizacao e
potencial estudo
anticancerigeno

Annona muricata:

fitoquimica,
usos
tradicionais e
atividades
biologicas

Analisar o
nivel de
citotoxicidade
do extrato
bruto de
Annona
muricata
(AMCE) contra
as linhas
celulares de
cancer de
mama (MCF-7,
MDA-MB-231)

Identificar
composto
bioativo da
planta por
HPLC, NMR e
FT-IR e
determinar os
efeitos
induzidos pela
amostra em
células
normais e
células
cancerigenas
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antiparasitaria e
inseticida. Além
disso, foram
tabelados os
compostos
guimicos
encontrados no
fruto e que séo
responsaveis
pelos efeitos
terapéuticos que
este apresenta

As amostras de
extrato bruto de A.
muricata exibiram

diferentes niveis

de citotoxicidade
em relacdo as
linhas celulares de
cancer da mama.
Mostrou
caracteristicas
anti-metastaticas e
induziu a apoptose
in vitro e in vivo
das 4 células T1.
Além disso
regulou o sistema
imunologico e
reduziu a
inflamacéo
causada pelo
cancer
Foram
identificados
composto
anticancerigeno
como a
acetogenina nas
folhas de
A.muricata. O
estudo de
citotoxicidade nas
células foi
efetuado sem
gualquer alteracéo
na linha celular
normal do
Ligamento



Patel S.; Patel J.

Daddiouaissa;
Amid

Rady et al.

Realizar
levantamento
o sobre a
Uma revisao ~
sobre os frutos relggao das
2016 atividades

milagrosos de

: farmacoldégicas
Annona muricata

presente no

fruto e as
doencas
Recolher
informacdes
Atividade sobre a
anticancerigena atividade
2018 das acetogeninas farmacoldgica
do fruto de da
Annona muricata  acetogenina
da Annona
muricata
: Realizar um
Propriedades
. ; levantamento
anticancerigenas
. sobre a
da Graviola N
aplicacédo e os
(Annona .
2018 X i mecanismos
muricata): A
o~ dos extratos
Revisao .
e da A. muricata
mecanicista
contra o
abrangente

cancer, tanto
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Periodontal (PDL)
€ mostrou inibicao
na linha celular do
cancer de célon
(HT-29)

Os dados
demonstraram que
o fruto ja foi
utilizado em
estudos clinicos
para o tratamento
de doencas
parasitarias e para
o cancer, no qual
apresentaram
excelentes
resultados.

Os estudos
mostraram que 0s
compostos de A.
muricata,
especialmente as
acetogeninas séo
citotoxicos para as
células
cancerigenas,
especialmente
sobre o seu
mecanismo de
acao

Os estudos
demonstraram a
realizacdo de
ensaios clinicos
em situacoes
diversas no qual
utilizaram os
extratos da planta
e aplicaram em
diferentes tipos de



Chan et al.

llango et al.

A seguranca e
tolerabilidade do
extrato de folhas

de Annona
muricata: uma
revisao
sistematica

2020

Uma revisao
sobre Annona
2022 muricata e a sua
atividade
anticancerigena

in vitro e in
Vivo

Resumir a
literatura
disponivel que
relata fatores
relacionados a
seguranca e
tolerabilidade
do extrato de
folhas de A.
muricata e
suas
acetogeninas

Apresentar
uma visao
geral da A.
muricata e dos
seus derivados
contra varios
tipos de
cancer,
incluindo o
cancer:
pancreatico,
pulméo,
préstata,
mama, coélon
do utero,
figado,
carcinoma de
células
escamosas da
cabeca e do
pescoco,
doencas
hematolégicas.

Fonte: Autoria propria (2023).
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cancer, onde
apresentaram
acao satisfatorio.

Os resultados
demonstraram que
efeitos
farmacoldgicos
dos extratos de
folhas de A.
muricata e das
acetogeninas
isoladas nos
principais sistemas
corporais sugerem
um perfil de
seguranca
favoravel para a
dose oral para
certos tipos de
cancer.

As pesquisas
evidenciaram
estudos clinico in
vitro para o cancer
no qual apontaram
efeito citotdxico
positivo, além
disso os estudos
apontaram que a
graviola tenha
possiveis efeitos
terapéuticos
também contra
outros tipos de
doencas.
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Conforme foi apresentado acima, pdde-se observar que os trabalhos
académicos a respeito da graviola estdo mais voltados para a area da medicina. Isto
deve -se ao fato de que como as pesquisas realizadas até o momento com a Annona
muricata evidenciaram uma gama de efeitos farmacoldgicos, o foco da ciéncia agora
€ compreender seus mecanismos e observar como eles agem no organismo para
entdo poder procurar maneiras de aplica-la na medicina seja para complementar um
tratamento ou para agir diretamente na doenca

Além disso, pode-se evidenciar nos artigos selecionados que o efeito
antioxidante presente na graviola foi muito citado em todas as publicacées. Segundo
Santos et al., (2014), as pesquisas realizadas a respeito da propriedade antioxidante
da graviola sé&o de grande entusiasmo para os cientistas devido ao fato de que alguns
de seus constituintes s&o capazes inibir ou reduzir as lesdes celulares geradas pelos
radicais livres, onde esse efeito acaba prevenindo no aparecimento de diversas
doencas.

Dos artigos observados quanto ao isolamento dos constituintes quimicos
presente na Annona muricata, foram relatados compostos tais como: alcaloides,
acetogeninas, terpenoides, flavonoides e fendlicos. Entretanto, somente dois tiveram
destaque por apresentar uma diversidade de atividades biolégicas que foram os
alcaloides e as acetogeninas.

Patel S. & Patel J. (2016), identificaram diversos tipos de alcaloides, dentre
esses 0s que evidenciaram efeito farmacol6gico foram a anonaina, nornuciferina e
asimilobina, onde de acordo com os testes apresentaram atividade biologica
antidepressiva. Ja nos estudos de llango et al. (2022) foram identificados os alcaloides
xilopina e a isocoreximina, no qual demonstraram atividade anticancerigena
significativa contra o adenocarcinoma pulmonar humano e a leucemia mielogénica
humana.

Segundo Gonzalez-Esquinca (2014), explica que os alcaloides encontrados nha
A. muricata é de grande importancia para a ciéncia, pois essa apresenta uma grande
diversidade desses constituintes ao longo de sua estrutura. Além disso muitos destes
alcaloides encontrados na graviola evidenciaram niveis de toxicidade significativos
para diversos tipos de doencga, tais como efeito no sistema nervoso central dos

mamiferos, propriedades analgésicas e narcoticas.
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Quanto aos estudos relacionados as acetogeninas, Moghadamtous et al.,
(2015) verificaram em suas analises uma quantidade significaticativa desses
constituituides, de modo que tiveram destaque a muricina J, muricina K e muricina L,
no qual apresentaram toxicidade contra células cancerigenas da prostata PC-3;
anomuricina A, anomuricina B e anomuricina C que evidenciaram efeito toxico contra
o cancer de pulmao A549, mama MCF-7 e células cancerigenas de colon HT-29; Ja
0s constituintes longifolicina, muricina A, muricina B, muricina ¢, muricina d, muricina
e, muricina g, muricina h, muricina i, muricina j e cis-anomontacina apresentaram
toxicidade contra as células de hepatoma humano.

Além disso, de acordo com o levantamento, pode-se observar que todos os
artigos mencionaram a relagcdo da acetogenina com o efeito antitumoral. Dentre os
trabalhos os que tiveram um maior aprofundamento nas pesquisas a respeito desta
questdo foram Moghadamtousi et al., (2015); Daud; Ya’akob; Rosdi (2016);
Daddiouaissa & Amid (2018) e Chan et al., (2020), no qual seus estudos realizados
demonstraram excelentes resultados de sua atuagéo contra diversos tipos de cancer.

De acordo com Gavamukulya; Wamunyokoli; El-shemy (2017) ao longo dos
anos foram identificadas mais de 120 acetogeninas utilizando os extratos etandlicos,
metanaolicos ou outros extratos organicos de diferentes partes da A. muricata, dentre
essas as principais AGGs: sdo anonacina, que é o constituinte majoritaria encontrado
na planta, seguida de corossolona, anonacinona, murisolina e bulatacina e
epoximurina.

De acordo com as analises, pdde-se observar que apesar das acetogeninas da
graviola terem demonstrado uma 6tima atuacdo contra determinados tipos de
doencas, 0s seus mecanismos de acdo ainda permanecem incertos para ciéncia.
Segundo Juang (2016) as propriedades anticancer encontradas nas AGGs ainda néo
apresentam dados suficientes para explicar o mecanismo das atividades que estas
moléculas manifestam, de modo que ainda sdo necessarios muitos estudos para
chegarem a um consenso final entre a comunidade cientifica.

Em relac&o as substancias quimicas extraidas de partes especificas da planta,
como nas sementes, raizes, caules, folhas e fruto. Os estudos de Patel S. e Patel J.
(2016) evidenciaram no fruto a presenca de alcaloides, acetogenina e fendlicos, nas
folhas foram encontrados mais flavonoides, alcaloides e acetogeninas, ja nas raizes,

sementes, caules e casca a concentracdo maior eram de alcaloides.
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A concentracdo desses constituintes em diferentes partes da planta torna-se
interessante para o procedimento experimental, pois dessa forma € possivel trabalhar
com a estrutura especifica no qual o composto quimico de interesse aparece em uma
maior concentracdo. Corroborando com isto Silva (2019) identificou somente nas
sementes cerca de 65 acetogeninas, de modo que foi possivel visualizar certos tipos
de AGGs associada a seus efeitos terapéuticos.

Quanto as atividades farmacolégicas evidenciada em partes especificas da
Annona muricata pdde-se observar dentre os artigos selecionados a que mais se
repetiu foi a antitumoral, visto que esse efeito tem a sua funcdo de impedir o
desenvolvimento de tumores, essa atividade foi relatada nos 8 artigos.

Moghadamtousi et al., (2015) verificaram-se que os extratos da folha da
graviola inibiram significamente as células cancerigenas do co6lon. J&4 na pesquisa de
Najmuddin et al., (2016) o extrato bruto reduziu o tamanho e o peso do tumor de
cancer de mama. Daud; Ya’akob; Rosdi (2016) relataram que as folhas da A. muricata
foram responséveis por inibir a linha celular do cancer de cdlon.

Patel S. e Patel J. (2016) constataram em suas pesquisas que 0s extratos das
folhas reduziram células do cancer de pulmao, eliminou células malignas da leucemia
mieloide e estabilizou o cancer de mama. E Daddiouaissa e Amid (2018) verificaram
gue os extratos do fruto reduziram um tumor de cancer de mama em ratos com um
tratamento de 5 semanas.

Ja na pesquisa de Rady et al., (2018) o extrato da casca teve acao citotdxica
contra o cancer de bexiga e o extrato do caule induz citotoxidade para leucemia. llango
et al., (2022) realizou estudos com os extratos das folhas e caules, no qual teve acéo
citotoxica contra o cancer de pulm&o. Por fim, nos estudos de Chan et al., (2020) nos
extratos de folhas de A. muricata foi evidenciado toxidade contra o cancer colorretal.

Além desse efeito antitumoral, também foram relatadas outras atividades
farmacolégicas da A. muricata como a antiparasitaria e inseticida, onde
Moghadamtousi et al., (2015) e Patel & Patel K. (2016) relataram em seus estudos
que os extratos das folhas e sementes apresentaram acao citotOxica contra a
Trypanosoma cruzi, que € causador da doenca de chagas, trés espécies da
Leishmania e 0 Haemonchus contortus. J& nos estudos de Chan et al., (2020) também
foram evidenciados nos extratos das folhas efeitos tais como quimiopreventivo,

antinociceptivo, hipoglicémico e hipotensores.
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Por fim, de acordo com as andlises pode-se observar que a maioria dessas
propriedades terapéuticas foram isoladas dos extratos das folhas da gravioleira.
Segundo Qazi (2018), explica que apesar de todas as partes da A. muricata sejam
utilizadas nas praticas da medicina tradicional, sdo nas folhas as quais geralmente
apresentam uma maior variedade de constituintes bioativos, sendo assim o foco das

pesquisas estardo mais voltadas a esta estrutura especifica.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos disponiveis evidenciaram que a Anonna muricata apresenta
diversas propriedades bioldgicas, porém, as mais encontradas sdo as propriedades
anticancerigenas, inseticidas e anti-helminticas.

Os compostos bioativos presente nessa espécie pode ser encontrados nas
folhas, caule e sementes. Os estudos também evidenciaram que a apesar da maioria
dos compostos bioativos estarem presentes em toda a parte da planta, sao nas folhas
0 maior predominio destes compostos.

Quanto aos componentes quimicos com acdo antioxidantes, os efeitos
antitumorais através dos metabdlitos secundarios alcaloides e acetogeninas foram
mais enfatizados nas pesquisas, porém para efeito antitumoral tem como o principio
ativo mais toxicos contra as células cancerigenas a acetogeninas demonstrando
elevado atuacao contra varios tipos de canceres.

Ficou demonstrado nesse trabalho pelos estudos e testes relatados sobre as
acetogeninas, que essas substancias e/ou forma in natura da graviola sao
reconhecidas pelos autores como agentes intervencionistas para prevenir tumores ou
dirimir o risco de incidéncia carcinogénica. Contudo, os estudos nao explicam o
mecanismo das atividades destas moléculas nas células.

Assim, observa-se claramente a necessidade de estudos mais aprofundados
sobre as peculiaridades dos ricos componentes da Annona muricata, visto que
segundo esta revisdo e o préprio contexto histérico deste fruto, existe um potencial

participacdo na prevencao e tratamento para os diversos tipos de cancer.
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