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RESUMO: O Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG) é uma patologia que atinge individuos
em uma escala global, e tem indices crescentes a cada ano. Pessoas com essa patologia relatam
sintomas como fadiga, tensdo muscular, palpitacdo e suor excessivo, o que afeta diretamente a forma
como o individuo interage com a sociedade ao seu redor. Diante do exposto, este estudo tem como
objetivo apresentar uma revisdo de literatura narrativa, com intuito de analisar o uso da Passiflora
incarnata L. no tratamento do TAG. Foram utilizadas como base de dados os portais SciELO,
PubMed, Lilacs, Google académico, ScienceDirect e ANVISA, artigos publicados nos anos de 1993
a 2017. Os resultados foram obtidos através de cinco estudos, que demonstraram uma possivel
eficicia da Passiflora incarnata L. em individuos com TAG, uma vez que esta espécie é capaz de
oferecer efeitos ansioliticos através de sua atuacio no Sistema Nervoso Central. Os estudos
analisados mostraram que a espécie Passiflora incarnata L. demonstrou eficicia consideradvel no
tratamento de pacientes com TAG.

Palavras-chave: Passiflora incarnata L. Ansiedade. Passion fruit. Ansiolitico. Plantas medicinais.

ABSTRACT: Generalized Anxiety Disorder (GAD) is a pathology that affects individuals on a
global scale, and has increasing rates every year. People with this pathology report symptoms such
as fatigue, muscle tension, palpitation and excessive sweating, which directly affects the way the
individual interacts with the society around him. Given the above, this study aims to present a
narrative literature review, with the aim of analyzing the use of Passiflora incarnata L. in the
treatment of GAD. The portals SciELO, PubMed, Lilacs, Google Scholar, ScienceDirect and
NHSA, articles published from 1993 to 2017, were used as the database. The results were obtained
through five studies, which demonstrated a possible effectiveness of the Passiflora incarnata L. in
individuals with GAD, since this species is able to offer anxiolytic effects through its action on the
Central Nervous System. The analyzed studies showed that the species Passiflora incarnata L.
demonstrated considerable efficacy in the treatment of patients with GAD.
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INTRODUCAO

Os distarbios psicolégicos sio um dos principais motivos de preocupagio na
atualidade, uma vez que se tornam cada dia mais recorrente. Dentro os transtornos mais
presentes na sociedade, o Transtorno de Ansiedade Generalizada é o mais presente na
populacdo, em especial entre os adolescentes e jovens adultos. Segundo a Organizagio
Mundial da Sadde, 9,39% dos brasileiros sofrem do TAG.

Os sintomas mais comuns englobam preocupacio constante, tensio e desconforto
ocasionados por situagBes que virdo a acontecer, a ansiedade possui diversos niveis, podendo
ser mais ou menos intensa em alguns portadores. Alguns individuos conseguem controlé-la
com auxilio psicolégico, mudando seus hibitos de vida e executando atividades que
contribuem com a melhora do quadro, entretanto, o acompanhamento e terapia psiquidtrica
sdo necessarios quando apenas mudangas de hdbitos nio sdo suficientes.

A terapia medicamentosa da TAG é normalmente realizada com benzodiazepinicos,
que agem no complexo GABA, intensificando sua a¢do no sistema nervoso central. Os
receptores benzodiazepinicos sdo receptores para o neurotransmissor GABA e nele existe
um sitio de ligacdo onde os benzodiazepinicos se ligam. Em relagio ao aspecto ansiolitico e
sedativo da Passiflora que fazem agio sobre os receptores benzodiazepinicos, tal fato é devido
a presenca de flavonoides e alcaloides. Os tratamentos mais comumente utilizados para o
TAG sio os benzodiazepinicos, que intensificam as a¢des do neurotransmissor GABA no
sistema nervoso central em um nivel pés-sindptico, elevando a afinidade dos receptores
GABA pelo neurotransmissor.

As plantas medicinais sdo amplamente utilizadas e conhecidas por desempenhar um
papel importante na terapia complementar e interven¢io de algumas doengas (VIANA;
RAMOS, 2019), sendo uma prética milenar empregada por diversas populagdes. Apés tantos
anos de uso pela sociedade, a importincia dos fitoterdpicos e das drogas vegetais vem sendo
reconhecida tanto pela OMS quanto pela ANVISA. Fitoterdpico é o nome pelo qual s3o
denominados os medicamentos onde se utilizam exclusivamente matérias-primas vegetais.
Os principios ativos encontrados nas plantas que permitem a cura ou tratamento de doengas

variam de espécie para espécie. Essas substincias, quando possuem agdo farmacoldgica, ddo

a planta a classificagdo de medicinal (SANTOS; TRINDADE, 2017).
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De acordo com os estudos, existem tratamentos alternativos para essa patologia,
como a fitoterapia, cuja utilizagio tem sido crescente em diversos paises. Dentre as
substincias mais utilizadas para o tratamento fitoterdpico da ansiedade estd a Passiflora
incarnata L., popularmente conhecida como maracuji-vermelho, flor da paixio e maracuja, é
uma espécie de planta medicinal pertencente & familia Passifloraceae, e seu cultivo é
predominante em 4dreas da América do Sul. A Passiflora é descrita na literatura como um
fitoterdpico, sendo a Passiflora incarnata L. uma espécie oficial da Farmacopeia Brasileira,
que apresenta efeito ansiolitico podendo auxiliar no tratamento da ansiedade, oferecendo
uma opgio de tratamento alternativo com efeitos adversos reduzidos, baixo custo, menor
dependéncia e baixa reincidéncia da doenga.

O objetivo deste estudo foi realizar uma revisio de literatura acerca da utilizacdo da
espécie Passiflora incarnata L., também conhecida como maracuji-vermelho, como

alternativa para o tratamento de pacientes com ansiedade.

Material e método

A vigente revisdo narrativa trata-se de um estudo do tipo revisio bibliografica. O
artigo foi elaborado visando descrever a espécie Passiflora incarnata L. e sua atividade
farmacolégica e seu uso no tratamento da ansiedade. As bases bibliograficas utilizadas foram
livros e artigos cientificos utilizando para a busca bases de dados como, SciELO,
ScienceDirect, PubMed, ANVISA e Google académico.

Para a realizacdo da busca, foram utilizadas as palavras-chave: Passiflora incarnata L.,
ansiedade, passion fruit, ansiolitico e plantas medicinais. Foram incluidos artigos publicados
em um periodo de 24 anos (1993 a 2017). Os critérios de exclusio utilizados foram assuntos
que nio estejam relacionados ao tema, artigos em outros idiomas que n3o sejam portugueses

e ingleses e fora do periodo estabelecido.

RESULTADOS

Quadro 1: Efeito da Passiflora incarnata Linneaus no tratamento do transtorno da ansiedade.

Autor Design Amostra Intervencdo/ | Duracio Resultados
/ Do Dosagem /
Ano Estudo (mg) Semanas
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Mori, et al. Ensaio 162 individuos com | Grupo I: | 4 semanas. 37% do grupo de
(1993) controlado neurose/ansiedade | Passiflora Passiflora e 44% do
randomizado | (sem critérios | incarnata L. grupo mexazolam
multicéntrico | diagnédsticos gomg/dia. mostraram  uma
duplo-cego. especificos), melhora moderada
idades igual ou | Grupo 2: a acentuada.
superior a 16 anos. | mexazolam
1,5mg/dia.
Akhondzadeh, Ensaio 36 individuos com | Grupo 1: 4 semanas. O estudo mostrou
et al. controlado Transtorno de | 45 gotas/dia um inicio de acdo
(2001) randomizado | Ansiedade de Passiflora mais rdpido com o
duplo-cego. Generalizada incarnata L. oxazolam em
(DSM-1V), com | (+comprimido comparagio com a
idade superior ou | placebo). Passiflora, mas
igual a 16 anos. nenhuma
Grupo 2: diferenca
oxazolam detectada no final
3omg/dia do estudo.
(+gotas
placebo).
Pinar Estudo 60 pacientes com | Extrato Pré- Com o resultado
Aslanargun, clinico idade entre 25-55 | aquoso de | operatério, verificou-se que a
Ozgun Cuvas, | Duplo-cego anos, que foram | Passiflora antes de | administragio de
Bayazit Randomizado | submetidos 4 | incarnata (700 | iniciar a | Passiflora, como
Dikmen, Eymen anestesia mg/5 ml) ou | anestesia pré-medicacio, ¢é
Aslan &Mustafa raquidiana. placebo. raquidiana. | significativamente
Ugur  Yuksel. efetiva na reducio
(z2011) da ansiedade.
Rokhtabnak et | Ensaio 52 pacientes | Grupo 1: Pré- Os resultados
al. clinico adultos da | 1000mg de | medicacdo mostram que a
(2017) randomizado | Sociedade Passiflora uma  hora | pré-medicacio
Americana de | incarnata L. antes da | com Passiflora
Anestesiologistas anestesia. incarnata reduz a
(ASA), graulell. | Grupo 2: ansiedade,  bem
6mg de como a
melatonina. melatonina.
Entretanto, a
melatonina causa
menos
comprometimento
cognitivo em
comparacio a
Passiflora.
Movafegh, et al. | Estudo 60 pacientes em | Grupor: Pré- Em cirurgia
(2008) duplo-cego quadro pré- | soomg de | medicagiogo | ambulatorial, a
controlado operatdrio, de | Passiflora minutos administragdo oral
por placebo. idade nio | incarnata L. antes da | de Passiflora
informada. cirurgia. incarnata  como
Grupo 2: pré-operatério
Placebo. reduz a ansiedade
sem induzir &
sedacio.
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Mori et al. (1993), realizou um ensaio controlado randomizado multicéntrico duplo-
cego em 162 individuos com neurose-ansiedade sem critérios de diagnéstico especifico, num
periodo de 4 semanas e dividido em dois grupos, sendo um grupo de intervencdo e um grupo
de controle. O grupo de intervengio recebeu gomg/dia de Passiflora, enquanto o grupo de
controle recebeu 1,5mg/dia de mexazolam. Tanto a Passiflora quanto o mexazolam
apresentaram efeito ansiolitico, sendo que a Passiflora incarnata L. apresentou 37% de
melhora moderada a acentuada, enquanto o mexazolam apresentou 44%. O estudo
apresentou boa aceitabilidade, onde 819% do grupo passiflora e 79% do grupo mexazolam nio
relataram efeitos colaterais. A eficicia foi medida usando medidas de resultados clinicos,
como a Escala de Ansiedade de Hamilton (HAM-A).

Akhondzadeh et al. (2001), realizou um ensaio controlado randomizado duplo cego
com dupla intervengio, além de utilizar o método DSM-IV, um sistema diagnéstico e
estatistico de classificagio dos transtornos mentais. Além disso, a eficicia foi medida usando
medidas resultados clinicos como a Escala de Ansiedade de Hamilton (HAM-A). O estudo
foi realizado com 36 individuos e dividido em dois grupos, sendo um grupo de intervencio
e um grupo de controle. O grupo de intervengio recebeu 45 gotas/dia de Passiflora incarnata
L. e um comprimido placebo, enquanto o grupo de controle recebeu 30mg/dia de oxazolam
e gotas placebo. O estudo apresentou alguns dados que nio puderam ser reanalisados,
entretanto, foi relatado que o oxazolam mostrou um inicio de a¢io mais rdpido quando
comparado a Passiflora incarnata L. O autor conduziu a anélise post-hoc para avaliar o
desempenho no trabalho, e relatou que o comprometimento com o desempenho foi maior
com o grupo do oxazolam (61%) quando comparado com o grupo Passiflora incarnata L.
(44%), mas esse achado ndo atingiu significincia estatistica.

Segundo Pinnar et al. (2011), o objetivo nesse estudo foi investigar o efeito da
administracdo oral pré-operatéria de Passiflora incarnata Linneaus na ansiedade, fungdes
psicomotoras, sedacio e hemodinimica em pacientes submetidos a raquianestesia. Sob
aprovacio do comité de ética local, 60 pacientes com idade entre 25-55 anos e ASAI-II e que
foram programados para raquianestesia foram incluidos neste estudo prospectivo,
randomizado, duplo-cego e controlado por placebo.

Trinta minutos antes da raquianestesia, os parimetros hemodinimicos basais, o

escore do Inventario de Ansiedade Trago-Estado (STAI), o escore de sedagdo e os resultados
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dos testes de fungio psicomotora foram medidos, entio os pacientes foram divididos
aleatoriamente em dois grupos: extrato oral de Passiflora incarnata Linneaus ou placebo foi
administrado a os pacientes.

Os testes foram repetidos imediatamente antes da raquianestesia. Hemodinimica,
escore de sedagdo, bloqueio sensério-motor e efeitos colaterais foram avaliados durante a
operagio. Os testes de funcdo psicomotora foram repetidos no final da operacio e 60 minutos
apés a operagio. Portanto, a administragdo oral pré-operatéria de Passiflora incarnata Linneaus
suprime o aumento da ansiedade antes da raquianestesia sem alterar os resultados dos testes
de funcido psicomotora, nivel de seda¢io ou hemodinimica.

O estudo de Rokhtabnak et al. (2017), foi comparar os efeitos da pré-medicagio de
Passiflora incarnata L. e melatonina na fung¢io cognitiva e ansiedade dos pacientes que
receberam as medicacdes, bem como o escore de dor apés a administracdo. Ambos os grupos
apresentaram reducdo da ansiedade, entretanto, o quesito dor e fung¢io cognitiva foi mais
relevante com o uso da melatonina. Os autores relataram efeitos positivos de ambas as
intervengdes na reducdo da ansiedade do paciente.

Movafegh et al. (2008), realizaram o estudo com intuito de investigar os efeitos pré-
operatérios ambulatoriais da administragio de 500 mg de Passiflora incarnata L. nos pacientes
que serdo submetidos  cirurgia. Os autores concluem que P. incarnata na dose de 500 mg/dia
proporciona um efeito ansiolitico seguro e eficaz, sem prejudicar a func¢io psicomotora. Ao
mesmo tempo, eles enfatizam fortemente que sua amostra foi muito pequena (n = 60) e

insistem que a pesquisa deve continuar com um grupo maior.

DISCUSSAO

Espécies de Passiflora sdo ricas em flavonoides, que possuem atividade ansiolitica,
entre outras atividades. P. incarnata L. é a espécie mais estudada, devido a sua composicio
quimica e seus efeitos farmacolégicos. No entanto, atividades biolégicas semelhantes as
descritas para P. incarnata tém sido relatadas para outras espécies brasileiras do mesmo
género, fornecendo uma fonte alternativa para a formulagio de fitoterapicos.

Apesar das muitas espécies diferentes de Passiflora, apenas duas sio relatadas na
Farmacopeia Brasileira, 62 Edi¢do, Passiflora edulis Sims e Passiflora alata Curtis. No Brasil,

os fitoterdpicos sio preparados com as espécies nativas P. alata, P. edulis f. flavicarpa, e a
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exética P. incarnata. P. incarnataé a mais estudada do ponto de vista farmacolédgico e estd
presente nos cédigos farmacéuticos oficiais de diversos paises, entre eles a Farmacopeia
Herbal Britinica, a Farmacopeia Homeopitica dos Estados Unidos, a Farmacopeia
Homeopitica da India, a Farmacopeia Helvética, a Egipcia, a Francesa, Farmacopeias alemis
e suica e o Compéndio de ervas britinico.

Seu mecanismo de acdo é pela inibi¢cio da monoamina oxidase (MAQO) e ao mesmo
tempo, ativa os receptores GABA, com afinidade para os receptores GABA (A) e GABA
(B). A atividade GABA¢érgica acontece através de neurdnios que secretam o GABA com a
ligacdo dos receptores GABA (A). A¢des que a P. incarnata induz no SNC promovendo os
efeitos farmacolégicos da substiancia (Lucas Oliveira et al., 2020). Os constituintes quimicos
responsdveis pela atividade ansiolitica da Passiflora incarnata L. ainda nio sdo totalmente
compreendidos, mas a maioria dos trabalhos publicados sugere que substincias fendlicas,
como os flavonoides (orientina, isoorientina, isovitexina e vitexina) encontrados no vegetal
sdo os principais responsiveis pelas atividades farmacolégicas. Junto com os alcaloides
(harmina, harmana, harmol, harmolol e harmalina) também presentes, desenvolvem agdes
depressoras inespecificas do SNC. Deste modo, o vegetal apresenta propriedades
ansioliticas, anticonvulsionantes e sedativas (Mayke Lopes et al., 2017).

O estudo mais completo é descrito por Mori e colegas, que foi avaliado por The
Cochrane Collaboration e EMA. De acordo com essas avalia¢des, o estudo duplo-cego
multicéntrico realizado no Japdo durante um periodo de 4 semanas foi adequadamente
randomizado e o escore de Jadad foi s.

No estudo, 63 pacientes receberam P. incarnataextrato (Passiflamin) e 71 pacientes
receberam mexazolam. As doses iniciais foram de 9o mg de Passiflamin ou 1,5 mg de
mexazolam, que foram posteriormente duplicadas. Embora o mexazolam tenha sido mais
eficaz, a eficicia do Passiflamin foi significativa no tratamento da ansiedade, tensdo e
irritagao.

De acordo com o Memento Fitoterdpico (2016), a forma farmacéutica para o
tratamento com a Passiflora incarnata L. concebe planta fresca (in natura), droga vegetal
(encapsulada), extrato fluido e tintura, esse manual disponivel como documento oficial
brasileiro, alega possiveis cuidados na utilizagio do extrato da erva, visto que o uso

inadequado acarretari em possiveis efeitos adversos, como hipersensibilidade, asma
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ocupacional mediada por IGE e rinite, além de doses elevadas que podem causar estados de
sonoléncia excessiva.

A espécie vegetal ganha destaque quando comparada a outros medicamentos
psicotrépicos por possuir menor probabilidade de efeitos colaterais e dependéncia. Além
disso, as reagdes adversas do uso incluem fadiga, nduseas, vémitos, célicas e sonoléncia,
podendo também ser observado com certa freqiiéncia de cefaleia, febre/mialgia,
epigastralgia, ins6nia, adinamia, dor toracica e agitacdo (Mayke Lopes et al., 2017; BRASIL,
2016).

Dentre as intera¢des medicamentosas, a Passiflora potencializa os efeitos sedativos
do pentobarbital e hexobarbital, aumentando o tempo de sono de pacientes. Ha indicios de
que as cumarinas presentes na espécie vegetal apresentam agdo anticoagulante potencial e
possivelmente interagem com varfarina. O uso desse fitoterdpico associado a drogas
inibidoras da monoamino oxidase (isocarboxazida, fenelzina e tranilcipromina) pode
potencializar o efeito.

Estudos propdem que a administra¢io concomitantemente com aspirina, varfarina
ou heparina e antiplaquetérios como clopidogrel e, ainda, com drogas anti-inflamatérias nio
esteroidais como ibuprofeno e naproxeno podem causar sangramento. A utilizag¢do dessa
planta com cafeina, guaran4 ou efedra poder4 causar aumento da pressio arterial (ARAUJO
et al. 2021; Fabiana Ferreira, 2019).

Apesar dos beneficios comprovados do fitoterdpico de origem natural, nio se
recomenda a automedicacio da passiflora. £ indispensavel o acompanhamento e assisténcia

por um profissional habilitado.

CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com a OMS, o Brasil tem maior taxa de Transtorno de Ansiedade
Generalizada (TAG) do mundo, atrapalhando diferentes 4reas da vida, tornando-a
disfuncional. De acordo com os estudos realizados demonstram que a Passiflora apresenta
diversas propriedades terapéuticas, especialmente ansioliticas.

Atualmente, houve uma grande crescente no uso de fitoterdpicos por se tratar de um
medicamento obtido de plantas medicinais vem despertando um grande interesse por ter

uma grande vantagem como terapia alternativa, por possuir alto valor medicinal com
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propriedades farmacolégicas ansioliticas, anticonvulsivantes e sedativas e com menor
probabilidade de efeitos colaterais e dependéncia.

Para Ferreira (1998), apesar da riqueza da flora brasileira e da ampla utilizagdo de
plantas medicinais pela populagdo, existe o consenso da insuficiéncia de estudos cientificos
acerca do assunto. Por tanto, é necessario a continuidade de estudos e investimento em novas
pesquisas aprofundadas as propriedades terapéuticas da espécie Passiflora incarnata L.,

visando contribuir para o monitoramento das condi¢des de satide mental da populacio.
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