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“Se eu vi mais longe, foi por estar
sobre ombros de gigantes.”

Isaac Newton



A Deus.

A minha familia.
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RESUMO

Diabetes Mellitus (DM) atualmente é considerada uma epidemia mundial em
curso, caracterizada como um disturbio crénico no metabolismo dos carboidratos,
resultante de defeitos na acdo da insulina e ou na sua secrecdo. Dentre todos 0s
tratamentos utilizados para controle da doenga, o uso da medicina tradicional, com o
uso de plantas medicinais ainda se encontra presente, sendo utilizadas como
coadjuvantes no seu tratamento. Um dos hipoglicemiantes de origem natural
utilizado é o latex do Brosimum sp.(Leite-do-Amapa).Porém, pouco se sabe sobre
seus reais efeitos farmacoldgicos e ou toxicidade. Nessa perspectiva, o presente
estudo buscou identificar os possiveis efeitos do uso do Leite-do-Amapé em ratos
Wistar com DM induzida com Aloxana. Foram analisados o indice glicémico, ureia,
creatinina, TGO, TGP e colesterol total. Os animais foram divididos em 03 grupos
com a seguinte descricdo: G1: Controle; G2: Hiperglicémicos; G3: Diabéticos. O
tratamento com suplementacado do Leite-do-Amapa foi nas doses: 1mL (1° periodo-3
dias), 2 mL (2° periodo-3 dias) e 3 mL (3° periodo-3 dias), 01 vez ao dia durante o
periodo da manha. Apos os experimentos foram realizadas analise bioguimica do
sangue e histopatoldgica do pancreas. A evolucdo clinica quanto a ingesta hidrica
dos ratos mostrou polidipsia nos grupos hiperglicémicos e diabéticos; ndo houve
variacdo entre os valores do consumo alimentar nos grupos. Apesar de 0 consumo
alimentar ter permanecido o mesmo, 0 peso variou no grupo diabético, apresentando
0 menor peso entre os grupos. A analise histopatolégica mostrou reducdo no
namero e tamanho das ilhotas de Langerhans, somado a isto o grupo diabético
apresentou as células das ilhotas com aspecto eosinofilico e limites celulares
imprecisos. A andlise bioquimica ndo revelou diferenca nos indices de ureia,
creatinina e colesterol total. Porém, TGO e TGP apresentaram alteracbes nos
grupos hiperglicémicos e diabéticos, sugerindo alteracdo hepatica. O tratamento
com Brosimum sp. se mostrou eficaz na sua utilizacdo como dose dependente.
Gerando reducdo gradativa nos indices glicémicos do grupo hiperglicémicos,

contudo seu uso deve ser cauteloso devido sua agéo na funcéo hepatica.

Palavras-chave: Enfermagem; Etnofarmacologia; Moraceae.
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1. INTRODUCAO

A Diabetes Mellitus (DM) atualmente € considerada uma epidemia mundial
em curso. Estima-se que a populacdo mundial com DM seja de aproximadamente
387 milhdes, e que até o ano de 2035 chegue a 471 milhdes de casos. O numero de
acometidos com DM esta aumentando devido ao crescimento da expectativa de
vida, industrializacdo, urbanizacdo, maior consumo de dietas hipercaléricas e ricas
em carboidratos de absorcdo rapida, aumento da prevaléncia de obesidade,
sedentarismo e a maior sobrevida de pacientes com DM (BRASIL, 2006; SHAW et
al., 2010; MILECH et al., 2016).

Segundo Shaw et al.(2010), as estimativas sugerem que o numero de DM
em adultos provavelmente aumentara chegando a 69% da populacdo em 2030, com
aumento em cada grupo etario nos paises em desenvolvimento. No Brasil, estima-se
a existéncia de 11,9 milhdes de pessoas, na faixa etaria de 20 a 80 anos, com DM
podendo alcancar até 19,2 milhdes em 2035 (IBGE, 2014).

Estudo de Marlebi & Franco (1992) na populacédo brasileira evidenciou-se
uma influéncia da idade na prevaléncia de DM. Observou-se um incremento de 2,7%
na faixa etaria de 30 a 59 anos, e de 17,4% na faixa etaria de 60 a 69 anos. Em
2013, a Pesquisa Nacional de Saude — PNS estimou que, no Brasil, 6,2% da
populacdo com 18 anos ou mais de idade referiram diagnéstico médico de diabetes,
sendo de 7,0% nas mulheres e de 5,4% nos homes. (IBGE, 2014).

A partir destes dados, observamos o crescimento de DM no Brasil e que
independentemente da faixa etaria ocorre um aumento de pessoas acometidas por
essa enfermidade. Estudos que contribuam para prevencdo, controle e tratamento
sdo de extrema necessidade, tanto para melhor compreendé-la, quanto para

encontrar meios alternativos e coadjuvantes acerca do tratamento da doenca.

1.1 DIABETES MELLITUS

A DM nao se trata unicamente de uma doenca, mas sim um grupo
heterogéneo de distlirbios metabdlicos que apresenta em comum a hiperglicemia
(excesso de glicose no sangue), resultante de defeitos na acdo da insulina e ou na
sua secrecao (MILECH et al., 2016).
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A insulina € um horménio sintetizado pelas células  do pancreas que tem
como fungdo permitir que a glicose presente na corrente sanguinea seja
internalizada pelas células para ser utilizada ou como fonte de energia e ou
armazenada. A sua producdo ocorre apO0s um estimulo fisiolégico, como a
alimentacdo, por exemplo. A glicose nas células B, estimula a sintese e secrecao
desse horménio que serdo armazenados em granulos secretérios que serdo
secretados diante de uma estimulacao. Este processo acarreta na liberacao imediata
de insulina, a fim de proporcionar a homeostasia da glicose no organismo
(ROBBINS, 2000).

Nos tecidos alvo, a insulina atua como peca chave para o transporte da
glicose. ApGs sua liberacdo na corrente sanguinea, esta se funde ao receptor de
insulina presente na membrana plasmaticas das células. Apds a insulina se ligar ao
receptor, esta deflagra uma cascata de respostas intracelulares, umas destas
respostas compreendem a ativagdo da sintese de DNA, sintese de proteina e a
translocacdo das proteinas GLUT’s (proteinas transportadora de glicose), mais
especificamente, a GLUT-4 do aparelho de Golgi para a membrana plasmatica, essa
proteina facilita o transporte da glicose para as células musculares esqueléticas,
células cardiacas, fibroblastos e células adiposas (MACHADO, 1998; ROBBINS,
2000).

Desta forma a DM envolve processos patogénicos especificos como a
destruicdo das células beta do pancreas, resisténcia a acdo da insulina, distlrbios
da secrecdo da insulina, entre outros. Esta patologia pode ocorrer associada a
complicacg@es, disfuncdes e insuficiéncia de varios 6rgaos, especialmente olhos, rins,

nervos, cérebro, coracdo e vasos sanguineos (BRASIL, 2006; MILECH et al., 2016).

1.2 CLASSIFICACAO DA DIABETES MELLITUS

Segundo a Sociedade Brasileira de Diabetes (2017-2018), a classificacéo
atual de DM baseia-se na etiologia. Os termos “DM insulinodependente” e “DM
insulinodependente” devem ser eliminados dessa categoria classificatéria. A
classificagdo proposta pela Organizacdo Mundial da Saude — OMS (World Health
Organization — WHO) e pela Associacdo Americana de Diabetes (ADA),

recomendada pela Sociedade Brasileira de Diabetes inclui quatro classes clinicas:
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DM tipo 1, DM tipo 2, DM gestacional e outros tipos especificos de DM. Ha ainda
duas outras categorias, referidas como pré-diabetes: glicemia de jejum alterada e
tolerancia a glicose diminuida, sendo estas duas ndo consideradas entidades
clinicas, mas sim fatores de risco para o desenvolvimento de DM e doencas
cardiovasculares (MILECH et al., 2016).

O DM tipo 1 é uma doenca autoimune, poligénica caracterizada pela
destruicdo das células B pancreaticas ocasionando deficiéncia completa da
producado de insulina. Representa de 5% a 10% do total dos casos de DM e € mais
frequentemente diagnosticado em criancas e adolescentes e em alguns casos, em
adultos jovens, afetando igualmente homens e mulheres. Subdivide-se em DM tipo
1A e DM tipo 1B, a depender da presenca ou da auséncia laboratorial de auto
anticorpos circulantes, respectivamente. Os sintomas mais recorrentes neste tipo de
DM séo perda de peso, polifagia, fadiga, polidipsia, polilria, visdo turva e xerostomia
e o tratamento para esse tipo de DM é sempre indicado o uso insulina exdgena para
o controle glicémico (SBD, 2017).

A DM tipo 2 corresponde a 90 a 95% de todos os casos de DM. Possui
etiologia complexa e multifatorial envolvendo componentes genético e ambiental.
Geralmente, a DM tipo 2 acomete individuos a partir dos 40 anos, embora ja se
observa um aumento na sua incidéncia em criancas e jovens. Essa doenca é
caracterizada por disturbio na secregao de insulina pelas células B e uma redugao
da resposta dos tecidos periféricos a insulina. Trata-se de doenca poligénica, com
forte heranca familiar, com contribuicdosignificativa de fatores ambientais, dentre
eles, habitos dietéticos errdbneos, obesidade e inatividade fisica. Na DM tipo 2 ndo h&a
uma dependéncia a insulina exdégena, e 0s sintomas mais comuns sao a Vvisao turva,
0 aumento do peso, a polidipsia e a politria. (SBD, 2017).

A Diabetes Gestacional (DMG) é uma hiperglicemia que ocorre durante o
periodo da gravidez e é diagnosticada entre o segundo e o terceiro trimestre da
gravidez. A sua patogénese estd relacionada a presenca de hormdnios
hiperglicemiantes produzidos pela placenta, e a resisténcia a insulina, que pode
evoluir com disfuncéo das células B. Sua incidéncia pode variar entre 3% a 7%,
dependendo da populacao estudada e dos critérios de diagnosticos adotados (SBD,
2017).

Os outros tipos especificos de DM sdo formas menos comum de DM, cuja

apresentacao clinica € bastante variada e depende da alteracdo de base que
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provocou o disturbio do metabolismo glicidico. Estdo aqui incluidos os defeitos
genéticos que resultam na disfuncéo das células [3, os defeitos genéticos na agéo da
insulina, as doencas do pancreas exoécrino, efeito adverso de medicamentos e
infeccbes (SBD, 2017).

1.3 PREVENCAO E TRATAMENTO

Dentre tantas outras doencas cronicas, DM continua sendo uma das mais
comuns. A sua prevencgdo pode ser realizada através de habitos saudaveis de vida
como manutencdo do peso, aumento da ingestdo de fibras, restricdo energética
moderada, restricio de gorduras, especialmente as saturadas e aumento de
atividade fisica regular (GROSS et al., 2002; BRASIL, 2006; SBD, 2017).

O tratamento para DM tem como meta a nhormoglicemia, devendo dispor de
boas estratégias para a sua manutencdo em longo prazo, sendo um dos objetivos
essenciais a obtencdo de niveis glicémicos tdo proximos da normalidade quanto for
possivel alcancar na pratica clinica. O esquema terapéutico pode ser realizado
através do uso de insulinoterapia, educacédo alimentar (dieta), exercicios fisicos, e o
uso de hipoglicemiantes orais (BRASIL, 2006). Em pacientes com DM tipo 1, a
administracdo de insulina exdgena € a terapia indicada. A insulina é o
hipoglicemiante mais potente que existe. Em pacientes com DM tipo 2, devem ser
consideradas, além do controle glicémico, outras medidas n&o farmacoldgicas,
como: a adocdo de préatica regular de atividade fisica, alimentacdo balanceada,
hébitos de vida saudaveis (SBD, 2017).

As alteracbes causadas pela DM podem comprometer a qualidade de vida
da pessoa acometida se ndo houver uma orientacdo adequada quanto ao
tratamento e reconhecimento da importancia das complicagbes da doenca (GRILLO,
2007; MIRANZI et al., 2008). Como objetivos secundarios, destacam-se garantir a
prevencdo das diversas complicacbes cronicas da doenca e assim permitindo o
aumento da longevidade do paciente, o que inclui como terapéutica além do controle
da glicemia o uso de agentes hipolipemiantes, agentes antiplaquetarios e anti-
hipertensivos, de acordo com as comorbidades presentes (BASTAKI, 2005;
FORBES & COOPER, 2013).
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1.4 USO DE HIPOGLICEMIANTES NATURAIS

A utilizacdo de plantas com fins medicinais para tratamento, cura e
prevencdo de doencas é uma das mais antigas formas de pratica medicinal da
humanidade. Segundo a Estratégia de Medicina Tradicional da Organiza¢édo Mundial
de Saude OMS (2013) é "uma forma acessivel e culturalmente aceitavel de cuidados
de saude confiada por um grande niumero de pessoas, 0 que se destaca como uma
forma de lidar com o aumento implacavel das doencas crénicas ndo transmissiveis
em meio ao crescente custo da assisténcia médica e austeridade quase universal”
(JUNIOR et al., 2005; WHO, 2013).

O uso de plantas faz parte da histéria da humanidade. Desde a pré-histéria
com o inicio das civilizagfes as ervas eram usadas para fins de tratamento e cura de
doencas e seus sintomas. O Brasil com sua grande diversidade biologica e
variabilidade de clima e meio ambiente é detentora de cerca de 20% de todas as
plantas do planeta, principalmente no que diz respeito as angiospermas. Somente
na Amazonia h& estimativas de que haja cerca de 30.000 plantas superiores, porém,
devido & magnitude da biodiversidade regional ndo existem levantamentos
detalhados para apresentar este bioma em nimeros concretos. Os povos detentores
de conhecimentos da Amazénia trazem no seu histdrico de vida grande diversidade
cultural, o que representa um etnoconhecimento sobre o manejo das espécies
nativas e suas fun¢Bes medicinais, alimenticias, tintoriais, madeireiras, téxteis,
ornamentais, dentre outras tantas (DA MATA, 2009).

Tratando-se de DM encontra-se ervas medicinais utilizadas como
coadjuvantes no seu tratamento, sintomas e possiveis consequéncias. Por tratar-se
de uma doenca crbnica de tratamento continuo é interessante buscar por outros
métodos no seu tratamento com o uso destas plantas. Muito embora sejam de
conhecimento empirico e/ou com pouca descricdo dos constituintes, as ervas sao
uma alternativa de baixo custo quando comparadas ao tratamento medicamentoso
como exemplo, a atual situacéo da saude publica brasileira (SANTOS et al., 2012).

Antes do tratamento convencional para DM como conhecemos hoje, ervas e
compostos naturais ja eram utilizados para este fim, o que pode ser verificado
através da acdo farmacoldgica satisfatéria e / ou seus efeitos adversos (nulos ou
insignificantes) destes extratos. O tratamento alternativo com estes compostos é

comumente utilizado mundialmente desde o ano de 1995 com a listagem de 1200
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espécies de plantas para tratamento de DM (VIEIRA, 2017, apud MARLES &
FARNSWORTH, 1995).

Estas plantas medicinais em sua grande maioria possuem propriedades anti-
hiperglicémicas ou apresenta constituintes que podem ser utilizados no
desenvolvimento de novos agentes com efeito de reduzir a glicemia. Dentre estes
compostos, os flavonoides, alcaloides, ind6is, compostos fendlicos e terpénicos séo
alguns dos fito constituintes com acéo antioxidante que melhoram o metabolismo,
com potencial para tratamento de DM. Os mecanismos descritos incluem a menor
absor¢cdo de glicose pelo intestino, estimulagdo das células B pancreaticas,
resisténcia a hormonios que aumentam a taxa de glicose, eliminacdo de radicais
livres, diminuicdo da perda de glicogénio, aumento do consumo de glicose pelos
tecidos; inibicdo de enzimas que degradam glicogénio e potencializacéo de insulina
exogena (VIEIRA, 2017).

Algumas das plantas utilizadas para tratamento de DM ainda n&o foram
testadas em humanos, outras ndo possuem acdo antidiabética comprovada ou
validadas. Porém, ha algumas que ja sao utilizadas como tratamento alternativo de
DM, tais como: Ficus carica (Figueira), Momordica charantia (Meldo de Séao
Caetano); Eucalyptus globulus L. (Eucalipto), Ocimum sanctum (Manjericao),
Baccharis trimera DC. (Carqueja), Allium sativum L. (Alho), Syzygium cumini
(Jambolao); Anacardium occidentale L. (Cajueiro), Salvia officinalis L. (Salvia),
Bauhinia forficata (Pata de vaca), Cissus sicyoides (Insulina), Passiflora spp.
(Maracuja), Solanum melongena (Berinjela), Abelmoschus esculentus L. Moench
(Quiabo)(BORGES et al., 2008; SANTOS et al., 2012).

Na Amazbnia, encontram-se diversos tipos de plantas medicinais para este
fim. Sendo entre elas: Bauhinia forticata (Pata-de-vaca), Luehea divaricata (Acoita-
cavalo), Annona muricata (Folha da Graviola), Calophyllum brasiliense Cambess.
(Jacareuva), Aspidosperma nitidum Benth. Ex Mull. Arg. (Carapanauba), e também o
comumente utilizado Brosimum sp.(Leite-do-Amapa)(COMUNICACAO PESSOAL).

Os pacientes que utilizam estes fitoterapicos associados a terapia
convencional ndo conhecem os riscos a saude com a potencialidade de seus efeitos
toxicos e seus possiveis efeitos adversos com a interacdo ao tratamento
medicamentoso de DM. Portanto, 0 acompanhamento e orientagdo adequada séo
fundamentais para seguranca do paciente e de seu tratamento. Além disto,

informacgdes detalhadas a respeito de possiveis efeitos adversos e interacdes em
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decorréncia do uso concomitante de plantas medicinais e medicamentos
convencionais para o tratamento do DM sdo escassas. Desta forma, o
acompanhamento e orientacdo adequada sdo fundamentais para seguranca do

paciente e de seu tratamento (VIEIRA, 2017).
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2. BROSIMUM POTABILE SP. (LEITE-DO-AMAPA)

O género Brosimum pertence a familia Moraceae, sendo representado no
Brasil por cerca de 15 espécies. Apresenta-se como arbustos ou arvores atingindo
até 40 m de altura, caracterizados pela producdo abundante de latex, conhecido
como “Leite de Amapa”. Moraceae é uma familia que apresenta uma ampla
distribuicdo geogréfica, difundida principalmente pelas regifes tropicais e
subtropicais, como América do Sul e Central (LIMA et al., 2013; SOUZA, 2000).

No Brasil apresenta cerca de 30% de seus géneros distribuidos na
Amazobnia, contendo espécies frutiferas com diversos usos comerciais e alimentares.
Na Regido Amazodnica esta espécie € encontrada em terrenos argilosos de matas de
terra firme da Venezuela, Suriname, Guiana Francesa e, do Brasil, principalmente
nos estados do Para e Amazonas (LIMA et al., 2013; SOUZA, 2000).

Brosimum potabile e Brosimum parinarioides, nomes cientifico do Amapa-
doce ou “amapazeiro” é fonte de latex e tradicionalmente consumido como alimento
por comunidades ribeirinhas da regido Norte do pais. Esta arvore possui um produto
florestal ndo madeireiro de grande importancia regional em funcdo do valor
medicinal e comestivel de seu latex, liquido de sabor adocicado comumente
consumido como leite de vaca, dai o nome Leite-do-Amapa (PALHETA et al., 2015).

O latex de Brosimum parinarioides possui um aspecto viscoso de coloracéo
qgue varia do branco ao rosa claro e tem como constituintes proteinas, alcaloides,
antraquinonas, derivados de cumarina, purinas, esteroides e triterpenoides, célcio,
fosforo e potassio. Os compostos taninos e flavonoides presentes possuem acao
antioxidante e antimicrobiana, o que significa que estes compostos possuem
capacidade de sequestrar radicais livres no organismo, responsaveis pelo
envelhecimento celular. Além disto, possui alto teor de lipideos e energia, e baixo
teor de carboidratos, cinzas e pH ligeiramente acido, demonstrando assim um alto
teor energético (PALHETA et al., 2015).

Segundo Sousa et al.(2000), o género Brosimum possui compostos
guimicos tais como: esterbides, terpendides, benzofenonas, xantonas, taninos,
saponinas, alcaldides e polifendis derivados de hidrocianamato. Dentre o0s
esteroides, destacam-se o [-sitosterol que possui propriedades: anti-cancerigena,
anti-inflamatéria e antipirética, hipotensiva, antibacteriana anti-hemolitica e
antidiabética (SAEIDNIA et al.,2014).
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3. JUSTIFICATIVA

No Brasil, as plantas medicinais da flora nativa sdo consumidas com pouca
ou nenhuma comprovacao de suas reais propriedades farmacoldgicas. Comparada
com a acdo dos medicamentos usados nos tratamentos convencionais, a toxicidade
das plantas medicinais e fitoterapicos pode parecer insignificante. Entretanto, a
toxicidade destas plantas € um problema sério de saude publica. Seus efeitos
adversos, toxicidades e acdo sinérgica com outras ervas ou farmacos, ocorrem
comumente (JUNIOR et al., 2005).

Considerando a importancia dos cuidados ao utilizar estes hipoglicemiantes
de origem natural e 0 escasso numero de pesquisas relacionadas para a avaliacdo
do seu uso seguro, bem como todos os beneficios encontrados, sdo de importancia
clinica, uma vez que o seu uso € tdo disseminado entre a populacdo em feiras ao ar
livie ou lojas de produtos naturais. E importante ressaltar também que os
profissionais de Enfermagem estejam aptos de forma a capacitarem-se nessa area
de conhecimento para orientar de forma adequada quanto ao uso desses
hipoglicemiantes a populacéo.

Nessa perspectiva, o presente estudo tentou verificar os possiveis efeitos do
uso de Brosimum sp como hipoglicemiante natural em ratos Wistar com Diabetes

Mellitus.
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4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL
Avaliar os efeitos do Leite-do-Amapa (Brosimum sp.) em ratos Wistar

induzidos a Diabetes Mellitus.

4.2 OBJETIVO ESPECIFICO

a) Analisar os efeitos Brosimum sp. sobre o indice glicémico de ratos
Wistar induzidos a diabetes.

b) Avaliar os efeitos do Brosimum sp. sobre os indices séricos de TGO e

TGP, colesterol total, creatinina e ureia.
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5. MATERIAL E METODOS

5.1 ANIMAIS EXPERIMENTAIS

Foram utilizados 27 ratos jovens, machos, da linhagem Wistar com idades
igual a 03 meses cada (90 dias), pesando aproximadamente 350 g cada,
provenientes do Biotério de Reproducdo da Universidade Federal do Pard. Os
animais foram mantidos no Biotério de Experimentacdo do Laboratério de
Farmacologia e Toxicologia de Produtos Naturaisda UFPA em gaiolas de
poliestireno, sendo 03 individuos por gaiola.

Durante o ensaio experimental os animais permaneceram em ambiente com
temperatura média de 26° C e ciclo de fotoperiodo de 12h claro / 12h escuro, com
livre acesso a agua e alimento ao longo do experimento.

O delineamento do experimento foi inteiramente casualizado com 03
tratamentos e os animais foram divididos em 03 grupos de acordo com o tratamento,

sendo:

G1. Controle (ndo induzido para DM e nao fazendo uso de hipoglicemiante
natural);
G2. Hiperglicémicos - Suplementados com Leite-do-Amapa (Brosimum sp.);

G3. Diabéticos - Suplementados com Leite-do-Amapa (Brosimum sp);

5.2 INDU(;AO DA DIABETES

A diabetes experimental foi induzida em 24 animais, todos do grupo G2 e G3
- Suplementado com Leite-do-Amapa,

Apoés jejum alimentar de 24 horas, os animais foram contidos fisicamente e
procedeu-se a inoculagdo da droga em quadrante inferior direito do abdémen, com
angulacao de 45°, utilizando-se seringas de 1mL e agulhas de calibre 13 a 4,5mm.

No grupo G2, foi realizada administragdo de solugéo aquosa Aloxana a 2%
injetada por via peritoneal, na dose de 60mg, e apés 72 horas foi injetada mais 60
mg.

No grupo G3 foi realizada administracdo de solucdo aquosa Aloxana a 2%

injetada por via peritoneal, na dose de 140 mg
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A solucdo de Aloxana foi diluida em 10 ml de Solucéo Fisiolégica a 0,9%,
com administracéo de 0,3 ml para cada animal (propor¢ao de 0,1 ml/ 100 g de peso
do animal).

Logo apos a inducdo, os animais foram devolvidos para as gaiolas e
retornaram a alimentacao e ingesta hidrica.

A confirmacdo da inducgéo foi feita a partir de teste de glicemiadiaria. Os
parametros utilizados, segundo a Sociedade Brasileira de Diabetes (2017), foram os
seguintes para glicemia casual:

- Normoglicemia: < 140 mg / dL;

- Hiperglicemia: 2 140 mg / dLe < 200 mg / dL;

- Diabetes: 2 200 mg / dL.

Os animais que apresentaram glicemia < 140 mg / dL foram excluidos (17

animais).

5.3 EVOLUCAO CLINICA

Antes e durante todo o experimento foi realizada a evolucdo clinica dos
animais, com verificacao diaria de peso, consumo alimentar, ingesta hidrica e teste
de glicemia.

Os animais foram pesados em balanca eletrbnica de precisdo, postos em
recipiente de resina (30 cm x 15 cm x 20 cm)para melhor manuseio do animal na
verificacdo de peso.

O consumo alimentar se baseou em ofertar 50 palets de racdo por dia
(aproximadamente 215 g) para cada gaiola, e no dia seguinte realizado a pesagem
do restante subtraido da racéo posta no dia anterior.

A ingesta hidrica foi verificada quantificando a quantidade (em ml) a partir da
adgua ofertada em mamadeiras de vidro milimetradas, com capacidade de 500 ml.

Para a verificacdo da glicemia diaria, foi utilizado glicosimetro (Accu-check
®) e tiras reagentes. Foi feito corte superficial na epiderme da regido apical da calda
dos animais para obtencao de sangue.

Os procedimentos foram realizados durante o periodo da manha (8h)
havendo o cuidado de n&o causar estresse excessivo aos animais (PAIVA et al.,
2005).
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5.4 ALIMENTACAO E INTERVENCAO

Os animais do grupo G2 e G3 foram suplementados com latex do Brosmium
sp. (Leite do Amapéa) administrado através de gavagem durante 09 dias. Agua e
racao foram ofertados ad libitum.

Primeiramente, realizou-se o treinamento com gavagem a partir do segundo
dia de ambientacdo e se estendeu durante todo o periodo de ambientacdo com
duracéo total de 8 dias. Apds esse periodo, iniciou-se o periodo deinducdo seguido
pelo tratamento com hipoglicemiante.

O delineamento do tratamento com o Leite-do-Amapéa se deu em 03 etapas,
com as respectivas quantidades do composto:

- 1° periodo de tratamento: 03 dias de administracdo com01 ml de Leite-do-
Amapa,;

- 2° periodo de tratamento: 03 dias de administracdo com 02 ml de Leite-do-
Amapa;

- 3° periodo de tratamento: 03 dias de administracdo com 03 ml de Leite-do-

Amapa.

5.5 EUTANASIA

Ao final do experimento os animais foram contidos manualmente e sedados
através de inalacdo de Halotano.

Apos a sedacdo dos animais dos grupos G1, G2 e G3, procedeu-se puncao
intracardiaca com seringas de 10 mL e agulhas de calibre 25 por7mm. A puncao foi
realizada sob a regido xifoide dos ratos com angulacdo de 30°, com retirada do
maximo de sangue para analise bioguimica e armazenado em tubos de ensaio com
solucédo E. D. T. A. posta previamente. Em seguida, foi realizado deslocamento de
cervical, levando ao 6bito dos animais.

Os animais foram organizados segundo o grupo e dissecados com abertura
da cavidade abdominal para retirada de amostras do pancreas para as andlises

histopatoldgicas.

5.6 ANALISE HISTOPATOLOGICA
As amostras do pancreas foram fixadas em solugdo Bouin (formol, &cido
aceético e solugéo saturada de acido picrico). Apos 24 horas de fixagdo, as amostras

foram conservadas em alcool 70%. Em seguida, as amostras foram desidratadas em
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bateria alcodlica de concentracdes crescentes (a partir 70%, 80%, 90% e 100%),
diafanizados em Xilol, infiltrados e incluidos em parafina. Os cortes teciduais foram
realizados em micrétomo manual com a espessura de 5 um, sendo dispostos em
laminas de vidro e corados com hematoxilina, eosina e analisados em
fotomicroscopio Zeiss Axiostar Plus no Laboratorio de Técnicas Histolégicas da
UFPA.

5.7 ANALISE BIOQUIMICA

Em todos os ratos experimentais foramrealizados a anélise bioquimica antes
e apos o periodo de experimentacao.

Inicialmente, foi medida a glicemia através de glicosimetro e tiras reagentes
diariamente, antes e apos a inducéo, e durante o tratamento com Leite-do-Amapa.

Ao final do experimento as amostras de sangue foram enviadas para analise
em laboratorio veterinario (Vet Lab .Diagndsticos -Laboratério Veterinario de

Andlises Clinicas).

5.8 ANALISE ESTATISTICA

Para determinar as diferencas entre os parametros analisados realizou-se o
teste de Kolmogorov-Smirnov para determinar se o0s dados possuiam uma
distribuicdo normal. Nos casos em que os dados possuiam a distribuicdo normal foi
utilizado a Andlise de Variancia (ANOVA).Para os dados que ndo possuiram uma
distribuicdo normal utilizou-se o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis. O
programa estatistico usado para todos os testes foi o Biostat Software.

5.9 ASPECTOS ETICOS

O experimento foi realizado de acordo com a legislacao brasileira sobre o
uso cientifico de animais (lei n° 11.794, de 8 de outubro de 2008). O protocolo foi
aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animal (CEUA), do Instituto de

Ciéncias Bioldgicas (ICB) Universidade Federal do Para, protocolo n° 6639131017.
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6. RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 MODELO EXPERIMENTAL

Para o estudo dos efeitos hipoglicemiantes do Leite do Amapa (Brosmium
sp.) em ratos Wistar primeiramente determinamos o modelo experimental a ser
estudado. ApGs a inducgédo, os animais do G2apresentaram glicemia > 140 mg/ dL, e
os do G3 apresentaram glicemia = 200 mg / dL (diabetes) (tabela 1).

Com isso, foram determinados trés grupos experimentais: o Grupo Controle,
que nédo foi induzida a diabetes, o Grupo Hiperglicémico que apds a indugédo a
glicemia ficou em média 165mg / dL (tabela 01) e o Grupo Diabético que
apresentaram a glicemia média poés-inducdo igual a 392 mg/dL. Segundo a
Sociedade Brasileira de Diabetes - SBD (2017), a glicemia pés-prandial ou casual
acima de 140 mg/dL os individuos séo caracterizados como hiperglicémicos ou pré-
diabéticos, enquanto a glicemia pds-prandial acima de 200 mg/dL é caracterizado
como individuos diabéticos.

Nesse caso, hosso modelo apresenta individuos hiperglicémicos e
diabéticos. Melo et al. (2012) em seu estudo demostrou que os parametros de uma
glicemia normal em ratos Wistar machos pode variar de 79 — 140 mg/dL, o que sdo
similares aos parametros normoglicémicos determinados pela SBD (2017) em

humanos.

Tabela 1:Valores médios da glicemia dos ratos Wistar antes e pdés-indu¢cdo com

solucéo de Aloxana.

Tratamentos
Gl G2 G3
Controle Hiperglicémicos Diabéticos
(N=3) (N=3) (N=4)
Glicemia inicial (mg/dL) 66,67 £ 5,85 85,33 £ 12,09

Glicemia pés-inducao (mg/dL) - 165,33 £ 70,72 392 £ 24,46
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6.2 EVOLUCAO CLINICA

Os pacientes com DM tipo 1 apresentam dependéncia a insulina, pois as
células B do pancreas sao incapazes de produzi-la, os sintomas mais recorrentes
desse tipo de DM séo: a perda de peso, a polifagia, a fadiga, a polidipsia, a polidria,
a visao turva e a xerostomia. Os pacientes com DM tipo 2 podem ser caracterizados
por disturbio na secrecdo de insulina e uma redugdo da resposta dos tecidos
periféricos a insulina. Fatores ambientais, como obesidade e inatividade fisica sédo
determinantes nesse tipo de DM, os sintomas mais comuns sdo a Vvisado turva, o
aumento do peso, a polidipsia e a poliaria (SBD, 2017).

A evolucdo clinica dos nossos grupos experimentais demostrou que o
consumo hidrico dos grupos experimentais foi significativamente diferente, o controle
apresentou em média de 104,4 mL, enquanto o grupo hiperglicémico apresentou
uma média de 135,8mL e o grupo diabético, média de 291,10 mL durante o periodo
experimental (tabela 2). Quando comparamos o consumo hidrico com os periodos
de tratamento, essa relacdo de consumo permanece, com 0s grupos hiperglicémicos
e diabéticos consumindo mais agua que o controle (figura 1), o que demonstra uma
polidipsia dos grupos hiperglicémico e diabético.

Segundo Veiga (2005), um quadro diabético apresenta uma perda hidrica
excessiva pela polidria, que gera um quadro de desidratacdo inicial. Contudo, a
capacidade hipotalamica ainda se conserva, e quando 0s osmoreceptores detectam
o aumento de eletrdlitos, principalmente o sédio no plasma, estas ativam o0s
mecanismos de regulac¢do do conteudo hidrico do organismo, estimulando o centro
da sede, gerando uma polidipsia compensatdria (aumento da ingestdo de agua), um
dos sintomas nos quadros de diabetes (4p’s — polidipsia), o que pode ser verificado

NOS NOSSOS grupos experimentais.
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Tabela 2: Valores médios do consumo hidrico de ratos Wistar induzidos a DM.

(ANOVA, F;24=172,58 p < 0,05, letras iguais significam semelhancas entre as
médias)

Grupos Experimentais

Controle Hiperglicémicos Diabéticos
(N=3) (N=3) (N=4)

a b c
Consumo hidrico (mL) 104,4 + 18,78 135,8" + 15,98 291,1" £ 30,90

350
300
250

200

Controle
150 . C A
Hiperglicémicos
100 Diabéticos

Consumo Hidrico (mL)

(%4
o

1° periodo 2° periodo 3° periodo

Tratamentos com Brosimum sp

Figura 1. Ingesta hidrica de ratos Wistar induzidos a DM por periodos de tratamento
(ANOVA, 1°periodo F;6=49,05; 2° periodo F,=285,15; 3° periodo F,¢=141,36; p
<0,05).

Em relacdo ao consumo alimentar ndo observamos variacdo entre 0S grupos

durante todo o periodo experimental e os periodos de tratamento (tabela 3; figura 2).
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Tabela 3: Valores médios do consumo alimentar de ratos Wistar induzidos a
DM.(ANOVA, F,24=0,333, p > 0,05, letras iguais significam semelhancas entre as

meédias)

Grupos experimentais

Controle Hiperglicémicos Diabéticos
(N=3) (N=3) (N=4)
85,66° + 21,18 73,14% £ 9,90 79,64+ 4,6

Consumo alimentar (g)

120

100 -+

80
60 -
40 -+
20 -+
0 -

1° periodo 2° periodo 3° periodo

H Controle
M Hiperglicémicos

Diabéticos

Consumo alimentar (g)

Tratamentos com Brosimum sp

Figura 2. Consumo alimentar em ratos Wistar induzidos a DM durante os periodos
de tratamentos, (ANOVA, 1° periodo F;6=0,025; 2° periodo F,= 0,164; 3° periodo
F2,6:2,893; p>0,05)

Entretanto, apesar do consumo alimentar ter permanecido 0 mesmo entre 0s
grupos experimentais, o peso variou, significativamente, sendo o grupo diabético
apresentando 0 menor peso entre 0s grupos experimentais e durante o periodo de
tratamento (tabela 4; figura 3).

Os sintomas caracteristicos da DM séo os 4“ps” (poliuria, polidipsia, perda
de peso e polifagia) (BRASIL, 2006). Dentre 0s n0SS0s grupos experimentais apesar
do consumo alimentar ndo variar entre os tratamentos, a perda de peso foi
caracterizada no grupo diabético quando comparado ao controle. Essa perda de
peso ocorre devido a falta de insulina decorrente da incapacidade de producéo das
células B do pancreas. A auséncia de insulina dificulta o transporte da glicose para o

meio intracelular, somado ao catabolismo muscular e oxidacdo das reservas de
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gordura do organismo observa-se 0o emagrecimento, sintoma caracteristico desta
patologia (4ps - perda de peso) (VEIGA, 2005).

Tabela 4: Valores médios do peso dose ratos Wistar induzidos a DM (Kruskal-Wallis,

H, 4= 21,575 p< 0,05, letras iguais significam semelhancas entre as médias)

Grupos experimentais

Controle Hiperglicémicos Diabéticos
(N=3) (N=3) (N=4)
a ab b
Peso (g) 312,852 +549  32850°+7,61  270,91°+2,32
400 -
350 -
300 -
. 250
Y
Q 200 A m Controle
& 150 - M Hiperglicémicos
M Diabéticos
100 A
50 -
O J

1° periodo 2° periodo 3° periodo

Tratamento com Brosimum sp

Figura 3. Peso dos ratos Wistar induzidos a DM durante os periodos de tratamento
(ANOVA, 1° periodo F,=644,57; 2° periodo F,e= 250; 3° periodo F;=1890,05;
p<0,05)

A inducdo quimica do diabetes com drogas citotoxicas em animais de
experimentacdo é amplamente utilizada como modelo de estudos terapéuticos e
preventivos desta doenca. O mecanismo de acdo destas drogas se baseia na
citotoxicidade de determinadas drogas na porcao enddcrina do pancreas. Aloxana é
uma destas drogas que tem como resultado uma necrose das células B presentes
nas ilhotas pancreaticas, levando a uma reducédo de 70% até 100 % destas células

(SILVA & NOGUEIRA, 2015).
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Anatomicamente o0 péancreas nos ratos se mostra um 6rgao difuso,
distribuido entre as membranas mesentéricas. O tecido pancreédtico dos ratos
controle encontrou-se envolto por tecido adiposo apresentando I6bulos separados
por septos de tecido conjuntivo. O parénquima exocrino foi composto de células
acinares serosas piramidais. As ilhotas pancreéticas sdo bem evidentes e dispersas
no parénquima exocrino, em grupamentos celulares de tamanhos varidveis. As
células enddcrinas possuem formato poligonal, dispostas em corddes irregulares e
curtos entremeadas por capilares. Cada aglomerado celular encontra-se envolto por

uma membrana basal, formado por um epitélio pavimentoso simples (figura 4A).

Nos grupos hiperglicémico e diabético o parénquima exoécrino foi semelhante
ao grupo controle, entretanto as ilhotas pancreéaticas do grupo hiperglicémico
apresentaram uma redugdo no numero e tamanho das células (tabela 5; figura 4B).
No grupo diabético além da diminuigdo do niumero e tamanho das ilhotas, observou-
se uma perda da membrana basal que envolve as ilhotas, dificultando sua
visualizacdo e delimitacdo (figura 4C). Também foi observado que as células que
compdem as ilhotas apresentaram eosinofilia no citoplasma, e os limites celulares
imprecisos (figura 4C). Estas caracteristicas celulares geralmente estdo associadas
a um processo de necrose celular (ROBBINS, 2000).

A DM tipo 1 resulta de uma deficiéncia grave e absoluta de insulina
decorrente de uma reducdo da massa tecidual de células B do pancreas enquanto
que a DM tipo 2 pode ser decorrente de um distlrbio na secrecao de insulina pelas
células B ou resisténcia da resposta dos tecidos periféricos (ROBBINS, 2000; SBD,
2017). De acordo com os resultados encontrados, o nosso modelo experimental do
grupo G2, os hiperglicémicos, também podem ser enquadrados como uma DM tipo 2
em que ocorre um mal funcionamento das células B pancreatica dificultando a
secrec¢do de insulina. E o grupo G3, os diabéticos, podem enquadrados em uma DM
tipo 1, onde nOs observamos a perda total das ilhotas pancreédticas e
consequentemente de sua funcionalidade, além disso, esse grupo apresentou

caracteristicas clinicas como a polidipsia e perda de peso.
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Tabela 5: Valores médios dos numeros de ilhotas pancreaticas por animais
experimentais (ANOVA, F,7= 5,0142 p<0,05, letras iguais significam semelhancas
entre as médias).

Grupos Experimentais

Controle Hiperglicémicos Diabéticos
Numeros de llhotas 30% + 7,93 12,6 + 10,96 14° + 3,55
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Figura 4: Fotomicrogafia das ilhotas pancreaticas de ratos Wistar. A) Grupo controle,
em destaque ilhota pancreatica. B) Grupo hiperglicémico, em destaque ilhota
pancreatica. C) Grupo diabético, em destaque ilhota pancreatica. Aumento de 100X

e o] destaque aumento de 1000X.
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6.3 TRATAMENTO COM BROSIMUM SP.

Nosso tratamento com a utilizagdo de Leite-do-Amap4a, se mostrou eficaz na
sua utilizacdo, numa relacdo dose dependente (tabela 6). O Grupo hiperglicémico
apresentou uma reducdo dos indices glicémicos gradativamente durante todo o
periodo de tratamento experimental. A dose de 3mL de Leite-do-Amapa foi que
apresentou a melhor eficacia, levando a glicemia do grupo hiperglicémico a niveis
inferiores de 100 mg/dL com valores aproximados ao controle (figura 5). Enquanto o
grupo diabético permaneceu com indices glicémicos muito altos durante todo o
periodo experimental e independente da dose utilizada durante o tratamento (tabela
6, figura 5).

Tabela 6: Valores médios da glicemia (mg/dL) de ratos Wistar induzidos a DM e

tratados com o latéx do Brosimum sp.

GRUPOS DOSE
Pré-tratamento mL 2mL 3MI
1° periodo 2° periodo 3° periodo
G2-
Hiperglicémicos 16533 +70,72  129,22+21,08 117,55+ 1151 97,44+ 5,12
(N=3)

G3- 5\';33‘)3“003 3922446  427,5:64,85  399,5:50,67 391,66+ 24,55
¢l '(’ng)”o'e 66,67 £ 5,85 82 + 3,29 94+ 7,93 85,33 £ 12,09

450
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350
300
250
200
150
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50

Controle

Hiperglicémicos

Glicemia (mg/dL)

Diabéticos

0OmL 1mL 2mL 3mL

Suplementagao com Brosimum potabile

Figura 5. Tratamento de DM em ratos Wistar com Brosimum sp.
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O primeiro passo adotado quando se identifica uma hiperglicemia persistente
€ a adocdo de medidas saudaveis de vida, como uma alimentagcdo equilibrada e
exercicio fisico. Estes dois aspectos sdo capazes de controlar os niveis séricos de
glicemia no organismo. Entretanto, quando isto ndo é possivel apesar da adaptacéo
alimentar e do aumento da atividade fisica, se faz necesséario o tratamento
medicamentoso e, em certos casos, a utilizacdo de hipoglicemiantes (ndo insulina)
ou até mesmo a insulina (SBD, 2017).

Porém, os esquemas medicamentosos atualmente disponiveis para o
controle de DM tém uma desvantagem econOmica por ser uma doenca de natureza
cronica com graves complicacbes, possui altos custos de tratamento para 0s
individuos afetados, sendo necesséario encontrar medicamentos antidiabéticos
seguros, eficazes e economicamente viaveis (PRUITT & EPPING — JORDAN, 2002;
BALAMURUGAN et al., 2011 apud GROVER et al., 2000).

Tratamentos fitoterapicos ou uso de plantas com caracteristicas medicinais
sao alternativas econdmicas mais viaveis para o custeio da DM. Segundo Di Stasi
(2007), cerca de 66% da populacao brasileira faz uso de plantas medicinais, como
sua Unica opc¢do de tratamento, por ndo ter acesso aos medicamentos comerciais,
contudo esse uso deve ser ponderado pois existem caracteristicas importantes que
devem estar presentes nas plantas a fim de que elas possam ser utilizadas como
forma alternativa de tratamento, entre elas incluem-se a eficacia, a constancia de
sua qualidade e a baixa toxicidade (ARNOUS et al.,2005).

De acordo com os estudos etnofamacoldgicos, o Leite-do-Amapéa tem como
seu principal uso popular o tratamento de inflamacdo do trato respiratério, diarreia,
hemorroida, dor de barriga, anemia, gastrite, desnutricdo e diabetes. Sua acao
farmacoldgica se da pela presenca de diversos compostos quimicos tais como:
esterdides, terpendides, benzofenonas, xantonas, taninos, saponinas, flavonoides,
alcaléides e polifendis derivados de hidrocianamato. Dentre os esterdides,
destacam-se o B-sitosterol que possui propriedades: anti-inflamatoria, antipirética,
hipotensiva,  antibacteriana,e  principalmente  antidiabética  (SOUSA et
al.,2000;SAEIDNIA et al., 2014).

O fitoesterdide [-sitosterol é o possivel agente hipoglicemiante presente no
Leite-do Amapa, segundo a literatura, este esteroide possui acdo hipoglicemiante
por estimular a liberagdo de insulina pelas células B das ilhotaspancreéticas
(BALAMURUGAN et al., 2011). Jamaluddin et al. (1994) utilizando a leguminosa
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Parkia speciosa em ratos Wistar com DM induzido por Aloxana, observou efeitos
hipoglicémicos. Esta planta contém na sua composigao B-sitosterol e estigmasterol,
estes dois fitoterapicos apresentaram sinergia para produzir atividade hipoglicémica,
além disso, o mesmo estudo, também demostrou uma dose dependéncia, indicando
este fitoterapico como um novo agente hipoglicemiante oralmente eficaz.

Na revisdo de Saeidnia et al.(2014), a administracdo de [-sitosterol
apresentou efeitos antidiabéticos, com reducdo dos niveis de glicose, 6xido nitrico
(NO) e HbAlc em ratos diabéticos induzidos por estereptozocina, seguido de
aumento no nivel de insulina. Esse mesmo estudo mostrou, também, efeito protetor
no tecido pancreéatico com aumento do antioxidante pancreético. Os nossos achados
corroboram com os estudos anteriormente citados, uma vez que O Qrupo
hiperglicémico alcancou uma reducéo da glicemia aproximando-se dos valores finais
encontrados no grupo controle.

Contudo o grupo diabético ndo mostrou nenhuma resposta aos efeitos do
Leite-do-Amapa, isso pode ser decorrente da acdo de Aloxana nas ilhotas
pancreaticas. Quando observamos as caracteristicas histologicas das ilhotas, do
grupo diabético, essas se apresentam com intensa area de dano -celular,
consequentemente, [-sitosterol presente no Leite-do-Amap& ndo tem como
estimular as células 3 das ilhotas a produzirem insulina.

Muitas plantas medicinais sao fontes promissoras de compostos bioativos
gue possuem boa acdo farmacoldgica, porém podem ter efeitos adversos
indesejaveis, a partir dessa premissa foi realizado testes bioquimicos séricos para
verificar possiveis alteracbes renais e hepaticas causadas pelo uso do Leite-do-
Amapa. A analise bioquimica dos ratos Wistar ao final do experimento ndo revelou
diferencas nos indices de Ureia entre 0s grupos experimentais (controle,
hiperglicémico e diabético), e a Creatinina ndo diferiu entre os valores de referéncia,
com isso, ndo se evidenciou um dano renal (tabela 7).

N&o foi observado diferencas entre 0s grupos experimentais e os valores de
referéncia dos indices séricos de Colesterol (tabela 7). Contudo, as enzimas
hepaticas TGO e TGP que estdo diretamente ligadas as alteracdes hepaticas
diferiram entre os tratamentos. A TGO foi mais significativa nos ratos diabéticos,
entretanto os valores dos grupos experimentais ndo diferiram com os valores de

referéncia. A TGP foi muito alta nos grupos hiperglicémicos e diabéticos, além dos
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seus valores serem trés vezes maiores que os valores de referéncia, demostrando
um prejuizo na funcéo hepética nesses dois grupos (tabela 7).

Esses resultados mostram que apesar dos efeitos hipoglicémicos do Leite-
do-Amapa, essa substancia deve ser utilizada com cautela devido as possiveis

alteracdes hepaticas que o uso indiscriminado dessa substancia pode causar.

Muitos pacientes utilizam plantas medicinais e medicamentos fitoterapicos
em associacao a terapia tradicional, contudo desconhecem seus efeitos colaterais,
algumas plantas podem potencializar os efeitos de hipoglicemiantes orais, outras
podem causar hepatotoxicidade e outras podem ter acdo genotdxica. Para nosso
conhecimento, ndo ha, na literatura, informacdes detalhadas a respeito de possiveis
efeitos adversos e interagbes em decorréncia do uso concomitante de plantas
medicinais e medicamentos convencionais para o tratamento do DM(NEGRI, 2005;
BORGES et al., 2008; DA PAIXAO et al., 2016).

Tabela 7: Andlise bioguimica de ratos Wistar ao final do tratamento experimental

com Leite-do-Amapa.

Bioquimico Tratamentos

Valor de referéncia
(Melo et. al. 2012)
30 - 42 (mg/dL)

Controle  Hiperglicémicos  Diabéticos

Ureia 58,03 60,58 69,50

Creatinina 0,45 0,47 0,54 0,44 - 0,64 (mg/dL)
TGP 88,16 141,74 196,28 36 - 58 (U/L)
TGO 93,38 104,77 127,91 81 — 180 (U/L)
Colesterol 64,36 64,36 60,76 55 — 79 (mg/dL)

Desta forma, o acompanhamento e orientagdo adequada sé&o fundamentais

para a seguranca do paciente e de seu tratamento.O profissional de enfermagem
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deve estar apto quanto a orientagdo e educacao corretas aos usuarios dos servigos
de saude sobre o uso seguro de plantas medicinais e sua utilizagdo como terapia
complementar.

O uso de terapias alternativas na Atencdo Primaria a Saude deve ser
incorporada por profissionais da equipe de saude béasicas. O enfermeiro, além de
seu compromisso ético e profissional, exerce fung¢do importante funcdo como
educador. Trata-se de um dos profissionais responsaveis pelo incentivo ao
autocuidado a saude do paciente, uma vez que desenvolve a sua atuacdo mais
proxima ao paciente (TRAVAGIM et al., 2010).

Este profissional, partindo deste pressuposto, deve contribuir para a correta
utilizacdo de plantas medicinais como recurso terapéutico pelos usuarios. Neste
processo, o enfermeiro podera oferecer um cuidado capaz de abordar outros
aspectos, além do biologico, podendo ser aplicada como uma pratica de
diferenciada fundamentada no cuidado integral a saude do individuo, buscando
resultados para além de paradigmas positivistas, estimulando a autonomia do
individuo na preservacéo do seu processo de saude (TOMAZZONI et al., 2006).

Segundo Bruning et al. (2012), a aplicagdo de plantas medicinais e
fitoterapicas € um meio de ampliacédo da area de trabalho dos profissionais de saude
que ainda estdo pouco familiarizados e preparados para lidar com estes recursos
alternativos reconhecidos como Uteis, podendo atender demandas de saude da
populacdo. Para que os profissionais conhecam melhor essas praticas e possam
aplica-las de maneira coerente no servico publico de saude, deve-se haver a

inclusdo destes conhecimentos nas atividades de ensino, pesquisa e extensao.
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7. CONCLUSAO

Os resultados obtidos aqui, através de um modelo experimental, mostraram
a eficiéencia de Leite-do-Amapa para reducdo de hiperglicemia em casos de pré-
diabetes e Diabetes Mellitus tipo 2 numa relacdo dose-dependente, ou seja, quanto
maior a sua dose (ou dose adequada), maior o seu efeito.

No entanto, apesar dos efeitos hipoglicémicos do Leite-do-Amapa, essa
substancia deve ser utilizada com cautela devido a possiveis alteracdes hepaticas
gue o seu uso indiscriminado pode causar.

Através deste trabalho experimental, observa-se a necessidade de um maior
dominio desse saber pelos profissionais de enfermagem, sendo necessaria a
capacitacdo e a compreensdo quimica, toxicoloégica e farmacologica das plantas

medicinais e seus principios ativos, sem desconsiderar o conhecimento popular.
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