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RESUMO

ARAUJO, Pedro Carvalho; M.Sc.; Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy
Ribeiro; dezembro de 2025; Analise regulatoria e fitoquimica de suplementos
alimentares e Produtos Tradicionais Fitoterapicos a base de Passiflora spp.
comercializados no Brasil; Orientadora: D.Sc. Daniela Barros de Oliveira;
Coorientadora: D.Sc. Carolina Chaves Ramos.

Esta dissertagdo parte do amplo uso tradicional do “maracuja” no Brasil como
calmante e promotor do sono, bem como do crescimento do mercado de produtos
naturais, para investigar se o apelo cultural e comercial se traduz em qualidade real e
informagdo adequada ao consumidor. Para alcangar os objetivos propostos, este
estudo estruturou-se em trés abordagens complementares: (i) contextualizagdo do
uso tradicional da Passiflora spp. e analise do marco regulatorio vigente; (ii) avaliagao
documental de roétulos de produtos comerciais disponiveis no mercado; e (iii)
caracterizagao quimico-funcional orientada por marcador especifico, com o intuito de
verificar a consisténcia entre as informag¢des declaradas nos rétulos e o que é
efetivamente entregue ao consumidor. Os resultados mostraram assimetria entre os
produtos a base de Passiflora spp. analisados, com elevada frequéncia de
inconformidades em suplementos alimentares, sobretudo alegagbes terapéuticas
indevidas, auséncia de adverténcias obrigatorias, falhas de rastreabilidade e falta de
especificacdo botanica adequada. Observou-se também variabilidade expressiva
entre produtos quanto ao teor global de fendlicos e ao potencial antioxidante,
indicando falta de padronizacdo de matéria-prima e de processos; a vitexina destacou-
se como marcador util para autenticidade e comparabilidade em produtos contendo
P. incarnata. Conclui-se que a tradicao e o apelo ‘natural’ ndo garantem qualidade
nem informacao clara ao consumidor; na pratica, isso implica exigir roétulos com
especificacdo de espécie e parte vegetal, padronizacdo de extratos por marcadores
(como a vitexina), controle entre lotes e cumprimento estrito das normas, além de
priorizar a fiscalizagdo onde o risco € maior e promover educagdo em saude. As
evidéncias produzidas oferecem um arcaboucgo pratico para qualificar produtos
comerciais a base de Passiflora spp., reduzir riscos sanitarios, proteger o consumidor
e valorizar o conhecimento tradicional em saude em consonancia com a regulagao

vigente do Brasil.

Palavras-chave: plantas medicinais, vigilancia sanitaria, compostos fendlicos,

atividade antioxidante, vitexina.

Vi



ABSTRACT

ARAUJO, Pedro Carvalho; M.Sc.; State University of Northern Fluminense Darcy
Ribeiro; december 2025; Regulatory and Phytochemical Analysis of Dietary
Supplements and Traditional Herbal Products Containing Passiflora spp. Marketed in
Brazil; Adviser: D.Sc. Daniela Barros de Oliveira; Co-Adviser: D.Sc. Carolina Chaves
Ramos.

This dissertation draws on the widespread traditional use of “passion fruit” (maracuja)
in Brazil as a calming agent and sleep promoter, as well as the growth of the natural
products market, to investigate whether this cultural and commercial appeal translates
into real quality and adequate consumer information. To achieve the proposed
objectives, this study was structured into three complementary approaches: (i)
contextualization of the traditional use of Passiflora spp. and analysis of the current
regulatory framework; (ii) documentary evaluation of labels of commercial products
available on the market; and (iii) chemical functional characterization guided by a
specific marker, with the aim of verifying the consistency between the information
declared on labels and what is effectively delivered to the consumer. The results thus
showed asymmetry among the Passiflora spp.-based products analyzed, with a high
frequency of noncompliances in dietary supplements, especially undue therapeutic
claims, absence of mandatory warnings, traceability failures, and lack of adequate
botanical specification. Expressive variability was also observed among products
regarding total phenolic content and antioxidant potential, indicating a lack of
standardization of raw material and processes; vitexin stood out as a useful marker for
authenticity and comparability in products containing P. incarnata. It is concluded that
tradition and “natural” appeal do not guarantee quality or clear information to the
consumer; in practice, this implies requiring labels with specification of species and
plant part, standardization of extracts by markers (such as vitexin), batch-to-batch
control, and strict compliance with standards, in addition to prioritizing enforcement
where risk is higher and promoting health education. The evidence produced offers a
practical framework to qualify commercial Passiflora spp.-based products, reduce
health risks, protect the consumer, and value traditional health knowledge in

accordance with Brazil’s current regulatory framework.

Keywords: medicinal plants, regulatory oversight, phenolic compounds, antioxidant

activity, vitexin.
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1. INTRODUGAO

O uso de plantas medicinais € um elemento central na histéria da humanidade,
integrando praticas terapéuticas e culturais em diferentes civilizagdes (OMS, 2003).
No Brasil, a ampla diversidade de espécies vegetais e o rico patriménio etnobotanico
resultam em uma tradigdo consolidada no uso de fontes vegetais com finalidades de
promogao da saude, prevengao e tratamento de doengas (Chehuen Neto et al., 2019).
Entre essas espécies, as do género Passiflora se destacam tanto pela relevancia
cultural quanto pelo interesse cientifico e comercial. Popularmente conhecidas como
maracuja, essas especies vegetais estdo associadas ao imaginario coletivo brasileiro,
tradicionalmente sdo preparadas a partir de folhas, flores ou frutos, sob a forma de
chas, infusdes e sucos, sendo reconhecidas por seus efeitos tranquilizantes e por
favorecerem o sono (Li et al., 2020; Araujo; Ramos; Oliveira, 2025).

A importancia das espécies de Passiflora transcende o uso doméstico e atinge
relevancia econémica e institucional. O maracuja é amplamente cultivado no pais, ndo
apenas para 0 consumo in natura e uso agroindustrial, mas também como matéria-
prima para produtos farmacéuticos e suplementos alimentares (Siméao et al., 2018). A
inclusédo de P. alata, P. edulis e P. incarnata na Relagdo Nacional de Plantas
Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Satde (RENISUS) reforca seu potencial
de utilizagdo segura e eficaz no contexto das praticas integrativas e complementares
em saude (Brasil, 2009). Em escala global, o mercado de suplementos e fitoterapicos,
incluindo aqueles a base de passiflora, acompanha a tendéncia de crescimento do
setor de produtos naturais, estimulado pela busca por alternativas terapéuticas
consideradas “naturais” e pela valorizacdo do conhecimento tradicional em saude
(Zhang et al., 2023; Narain et al., 2019).

Apesar dessa relevancia cultural e econdmica, o setor enfrenta desafios
criticos. No Brasil, medicamentos fitoterapicos e Produtos Tradicionais Fitoterapicos
a base de maracuja (Passiflora incarnata) devem atender a exigéncias rigorosas de
registro sanitario, padronizagao de substancias bioativas e comprovacgéo de eficacia
e seguranga (Brasil, 2014). Em contrapartida, suplementos alimentares ndo passam
por avaliacdo prévia da autoridade sanitaria e, até o segundo semestre de 2025,
seguiam apenas um processo simplificado de notificagcdo e isencdo de registro
sanitario (Brasil, 2024a). Essa diferengca no nivel de controle abre espago para a

comercializacdo de produtos com rotulagem incompleta, baixa padronizagao



fitoquimica e alegagdes de saude que extrapolam o permitido, gerando riscos
potenciais a saude publica e comprometendo a confianga do consumidor (Araujo;
Ramos; Oliveira, 2025).

No campo técnico-cientifico, outro desafio importante diz respeito a
variabilidade na composi¢cdo quimica e na atividade biologica desses produtos.
Fatores como a espécie vegetal utilizada, a parte da planta empregada, o método de
extracdo e o controle de qualidade adotado pelo fabricante influenciam diretamente o
teor de compostos fendlicos, a presengca de marcadores quimicos e o potencial
antioxidante das formulagbes (Wohimuth et al., 2010; Li et al., 2020). Produtos
diferentes, mesmo quando rotulados de forma semelhante, podem apresentar
concentragbes distintas de constituintes de interesse, impactando a eficacia e a
reprodutibilidade de efeitos esperados (Silori et al., 2024).

Diante desse panorama, esta dissertagao foi concebida para abordar de forma
integrada trés dimensdes complementares do tema:

1. O uso tradicional e a relevancia cultural da Passiflora e de outras espécies
presentes na RENISUS (Brasil, 2009) com propriedades calmantes no Brasil,
resgatando o conhecimento popular e sua interface com a ciéncia;

2. A avaliagao da conformidade regulatéria de suplementos alimentares a base
de Passiflora spp. disponiveis no mercado brasileiro, com foco na rotulagem, nas
alegagbes de saude e nos requisitos normativos da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (Anvisa);

3. A caracterizagdo fitoquimica e colorimétrica desses suplementos
alimentares, incluindo analise de compostos fendlicos, atividade antioxidante e
comparagao com fitoterapicos padronizados e extrato manipulado.

Fundamentada nas perspectivas etnobotéanica, regulatéria e fitoquimica, a
presente investigacdo teve como objetivo central analisar o uso e a qualidade de
produtos a base de Passiflora spp. no Brasil. A estratégia adotada articulou revisao
de literatura, andlise normativa e investigacdo laboratorial, integrando o contexto
cultural de uso da planta, as exigéncias regulatérias e a avaliagao efetiva da qualidade
dos produtos comercializados. Essa abordagem permitiu identificar fragilidades,
apontar riscos e gerar resultados importantes para a promog¢ao do uso racional de
plantas medicinais no Brasil. Com isso, buscou-se contribuir para a protecdo do
consumidor, a valorizagdo da medicina tradicional brasileira e o fortalecimento das

praticas integrativas e complementares em saude, como a fitoterapia.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Plantas medicinais e fitoterapia no Brasil

O uso de plantas medicinais como recurso terapéutico € uma pratica milenar,
presente em praticamente todas as culturas humanas e frequentemente associada a
medicina tradicional (Rocha et al., 2021). No Brasil, a ampla biodiversidade e o
patriménio cultural relacionado ao conhecimento popular conferem ao pais posicao de
destaque na pesquisa, no desenvolvimento e no uso de fitoterapicos (Hasenclever et
al., 2017). A Organizagcao Mundial da Saude (OMS) reconhece as plantas medicinais
como elementos estratégicos para ampliar o acesso a cuidados de saude primarios,
especialmente em regides com infraestrutura limitada (OMS, 2003).

A fitoterapia, entendida como o uso de plantas medicinais e suas preparacgdes
para prevenir agravos e auxiliar no tratamento de doengas, ganhou reconhecimento
formal no sistema de saude brasileiro com a Politica Nacional de Praticas Integrativas
e Complementares no SUS (PNPIC), instituida pela Portaria GM/MS n° 971/2006.
Essa politica foi ampliada por normas posteriores, como as Portarias GM/MS n°
849/2017 e n° 702/2018. Esse conjunto de medidas reforga a importancia do uso
racional e da qualidade das preparagoes fitoterapicas (Brasil, 2006a; 2017; 2018).

Complementarmente, a Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos
(PNPMF), aprovada pelo Decreto n° 5.813/2006, define diretrizes para promover o uso
seguro e racional de plantas medicinais e fitoterapicos, integrando o conhecimento
tradicional a validacdo cientifica. Sua implementagdo foi operacionalizada pelo
Programa Nacional, aprovado pela Portaria Interministerial n°® 2.960/2008, e
atualmente é acompanhada por instancias de governanga, como o Comité Nacional
instituido pelo Decreto n°® 12.026/2024 (Brasil, 2006b; 2008; 2024). Essa politica
estabelece agdes intersetoriais envolvendo saude, agricultura, meio ambiente, ciéncia
e tecnologia, e desenvolvimento econdmico, com metas voltadas para pesquisa,
capacitagao e fortalecimento da cadeia produtiva (Brasil, 2006b).

Como ferramenta operacional, o Ministério da Saude criou a Relagao Nacional
de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS), lista que contempla espécies
vegetais com potencial de uso terapéutico nos servigos de saude, baseando-se em
evidéncias etnobotanicas, farmacolégicas e de seguranga. A presenca de uma

espécie na RENISUS néao implica uso automatico no SUS, mas sinaliza prioridade



para estudos e para possiveis inclusées nos protocolos assistenciais (Brasil, 2009).

A integragao da fitoterapia no SUS também demanda observancia das
regulamentag¢des da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), que normatiza
o registro, a notificagdo, a produgdo e a comercializacdo de medicamentos
fitoterapicos e produtos tradicionais fitoterapicos. As resolugbes da Anvisa
estabelecem critérios de qualidade, seguranca e eficacia, exigindo dados de
composi¢do quimica, estudos toxicologicos e comprovagdo de atividade
farmacologica para registro, ou evidéncia de uso seguro e tradicional para notificagbes
simplificadas (Brasil, 2014).

Além do papel fundamental na saude publica, o setor de plantas medicinais e
fitoterapicos também possui grande relevancia econdmica no Brasil. A cadeia
produtiva envolve desde agricultores familiares e extrativistas até universidades,
centros de pesquisa e industrias de medicamentos e suplementos. Segundo o Censo
Agropecuario de 2017, existem 1.433 estabelecimentos produtores de plantas
medicinais no Brasil, que movimentaram cerca de R$15,9 milhdes em vendas. Na
area industrial, entre 2014 e 2020, o numero de fabricas de fitoterapicos e
homeopaticos cresceu 43,6%, mostrando que o setor esta em expansao. Fortalecer
essa cadeia, com uso sustentavel da biodiversidade, pode ajudar no desenvolvimento
regional, na geracgao de renda e na valorizagdo do conhecimento tradicional em saude
(Instituto Escolhas, 2024; Brasil, 2024).

No entanto, os desafios persistem, incluindo a padronizagao da matéria-prima,
a garantia de rastreabilidade, a capacitagao de profissionais de saude para prescrigao
segura e a educagao da populagdo sobre o uso correto de plantas medicinais. O
conceito de letramento em saude € fundamental nesse contexto, pois abrange a
capacidade do individuo de obter, processar e compreender informacdes sobre saude
para tomar decisdes adequadas (Chehuen Neto et al., 2019).

Assim, a fitoterapia no Brasil representa um campo em consolidacao, que exige
a articulagao entre politicas publicas, marcos regulatérios, validagao cientifica e
valorizagao do conhecimento popular e tradicional em saude, visando a ampliacédo do
acesso, a seguranca e a eficacia dos tratamentos fitoterapicos. Nesse contexto,
também é essencial considerar as definicbes e categorias estabelecidas nas normas
sanitarias, especialmente no que se refere a medicamentos fitoterapicos e produtos
tradicionais fitoterapicos, como base para orientar a pesquisa, a producdo € o uso

racional no SUS.



2.2 O género Passiflora

O género Passiflora € um grupo botanico com mais de 500 espécies,
distribuidas predominantemente nas Américas, mas com ocorréncias em outras
regides do mundo (Leal et al., 2022). A vasta diversidade bioldgica de Passiflora inclui
trepadeiras lenhosas, arbustos e até pequenas arvores (Pérez e Coppens
d’Eeckenbrugge, 2017). Além de sua relevancia ecolégica como hospedeira para
insetos e coevolucionaria com polinizadores, o género possui um grande valor
econdmico, sendo fonte de frutos comestiveis e plantas ornamentais (Mikovski et al.,
2019). Farmacologicamente, a sua importancia € notavel, com a atividade de certas
espécies, como a P. incarnata, sendo investigada por suas propriedades
neurobioldgicas, antioxidantes e neuroprotetoras (Campos et al., 2025).

No Brasil, o género Passiflora se destaca por sua ampla distribuicido geografica
e por ser um importante centro de diversidade, com muitas espécies endémicas
(Faleiro et al.,, 2019). Essa riqueza se manifesta tanto na morfologia quanto na
composicdo quimica, o0 que impulsiona estudos de taxonomia, ecologia,
melhoramento genético, fisiologia e fitoquimica. Espécies amplamente reconhecidas
e cultivadas no pais incluem a P. edulis (maracuja-azedo), valorizada para consumo
e processamento industrial; a P. alata (maracuja-doce), popular por seu sabor; e a P.
incarnata (maracuja-roxo), que se destaca por suas propriedades medicinais (Flores
et al., 2012).

Morfologicamente, as espécies de Passiflora apresentam folhas alternas,
frequentemente trilobadas, e flores notaveis por sua complexidade e cores vibrantes.
Essas estruturas florais sdo adaptadas para a polinizagdo por diversos agentes,
incluindo insetos, aves e morcegos. Os frutos, majoritariamente bagas, tém forma oval
ou arredondada e contém uma polpa aromatica e rica em agucares, acidos organicos,
vitaminas e compostos fendlicos (Pérez e Coppens d’Eeckenbrugge, 2017).

A composicao fitoquimica do género € extremamente diversificada, com a
presenca de metabdlitos secundarios como flavonoides, alcaloides, glicosideos
cianogénicos, acidos fendlicos e triterpenos. Essa riqueza bioquimica esta associada
a uma gama de atividades farmacoldgicas, incluindo efeitos ansioliticos, sedativos,
antioxidantes, anti-inflamatérios e antimicrobianos (Nikolova et al., 2024). Na
fitoterapia, espécies de Passiflora sdo usadas ha muito tempo para tratar disturbios

do sistema nervoso central, como a ansiedade e a insénia (Campos et al., 2025).



Do ponto de vista agrondmico, o cultivo de Passiflora enfrenta desafios como
pragas, doencas e a necessidade de adaptagao a diferentes condi¢des climaticas. Os
programas de melhoramento genético buscam ndo s6 aumentar a produtividade e a
qualidade dos frutos, mas também potencializar o conteudo de seus compostos
bioativos. A composi¢cao quimica final e, por consequéncia, o valor nutricional e
medicinal dos produtos, € determinada pela interagdo entre fatores genéticos,
ambientais e de manejo (Flores et al., 2012).

Dada a sua relevancia, o género Passiflora possui/apresenta um elo estratégico
entre a produgao agricola, as industrias de alimentos e farmacéutica, e a saude

publica.

2.2.1 Passiflora incarnata: composi¢ao quimica e potenciais terapéuticos

Passiflora incarnata L., conhecida popularmente como, maracuja-roxo ou flor-
da-paixdo, é uma trepadeira perene da familia Passifloraceae, nativa de regides
tropicais e subtropicais das Américas, incluindo Brasil, Bermudas e parte do sudeste
dos Estados Unidos. Atualmente, essa espécie € cultivada em diversas partes do
mundo, nao apenas pelo seu valor ornamental e nutricional, mas também pela
reconhecida importancia medicinal, fator que atrai interesse cientifico e comercial em
escala global (Silori et al., 2024).

O uso terapéutico da espécie possui raizes profundas nas tradicdes de povos
indigenas das Américas, que preparavam infusdes e extratos de folhas e flores para
aliviar disturbios do sono, ansiedade e dores musculares (Araujo; Ramos; Oliveira,
2025). Esses usos etnomedicinais foram gradualmente incorporados a fitoterapia
moderna, sendo a espécie incluida em monografias de farmacopeias de referéncia,
como a Europeia, Britanica, Alema e Francesa, além de compéndios contemporaneos
(Miroddi et al., 2013). No Brasil, a espécie integra a Relagdo Nacional de Plantas
Medicinais de Interesse do SUS (RENISUS), o que reflete seu valor terapéutico
tradicional e atual. Esse reconhecimento oficial indica relevancia cultural e histérica,
mas também o crescente interesse cientifico em validar efeitos e elucidar mecanismos
de acgéao (Araujo; Ramos; Oliveira, 2025).

A base das propriedades terapéuticas de P. incarnata esta em uma composig¢ao
fitoquimica complexa, formada por diversos metabdlitos secundarios, incluindo

flavonoides, alcaloides indodlicos, acidos fendlicos, antocianinas, glicosideos



cianogénicos e monoterpenos (Dat et al., 2020). Entre eles, destacam-se as flavonas
C-glicosiladas vitexina, isovitexina, orientina e isoorientina (Figura 1), derivadas de
apigenina e luteolina, amplamente investigadas pelo potencial farmacolégico em
disturbios do sistema nervoso central, como ansiedade, insbnia e agitagéo, além de
processos inflamatdrios (Dhawan et al., 2004; Wohlmuth et al., 2010; Shinde et al.,
2021). Outras flavonas C-glicosiladas, como schaftosideo, vicenina-2 e lucenina-2,
apresentam atividades anti-inflamatoria, antioxidante, ansiolitica e neuroprotetora (Li
et al., 2020).

Figura 1. Estrutura quimica dos flavonoides (flavonas) mais encontrados em
Passiflora incarnata.

Orientina Isoorientina

Fonte: Autoria propria, desenhado com ChemDraw® (2025).

Agliconas flavonicas, como apigenina e crisina, também tém sido associadas a
efeitos sedativos e ansioliticos (Nikolova et al., 2024). Do ponto de vista estrutural, a
posicdo e o numero de glicosilagdbes modulam propriedades fisico-quimicas como

solubilidade, estabilidade e biodisponibilidade, com impacto direto na eficacia



bioldgica (Silori et al., 2024). Entre as C-glicosiladas, vitexina e orientina apresentam
0 agucar ligado em C-8, enquanto isovitexina e isoorientina o apresentam em C-6,
diferencas que afetam interagdes com enzimas e receptores (Tremmel et al., 2021).
Ja as glicosilagdes duplas observadas em schaftosideo, isoschaftosideo, vicenina-2 e
lucenina-2 correspondem igualmente a C-glicosilagdes, com ligagdes simultdneas nos
C-6 e C-8 do anel A, o que tende a aumentar a rigidez conformacional, a resisténcia
a hidrolise e o potencial biolégico desses compostos (Alam et al., 2021; Tremmel et
al., 2021).

Além dos flavonoides, a espécie contém alcaloides inddlicos, como harmano e
harmina, geralmente detectados em baixas concentragbes, mas considerados na
hipétese de efeitos sinérgicos com flavonoides no sistema nervoso central (Pereira,
2014). Monoterpenos como carvona e linalol, encontrados no 6leo essencial, tém sido
associados a agdes antimicrobiana, antiespasmddica e ansiolitica (Buchbauer e
Jirovetz, 1992; Khan e Nabavi, 2019). Antocianinas presente nas flores, como a
cianidina-3,5-O-diglicosideo, contribuem para a coloragdo e exibem potencial
antioxidante (Silori et al., 2024).

Sepp e colaboradores (2024 ) indicam que o sistema GABAérgico desempenha
um papel central no controle da ansiedade e na indugédo da sedagao. Quando esse
sistema é estimulado, a atividade dos neurdnios é reduzida, favorecendo um estado
de calma e relaxamento. Muitos compostos bioativos com acdo ansiolitica e/ou
sedativa, como os presentes em P. incarnata, atuam justamente modulando esse
sistema, reforcando a funcéo inibitéria natural do GABA no cérebro. (Nikolova et al.,
2024). Li e colaboradores (2020) demonstraram a inibicdo de vias pro-inflamatorias,
como TLR4/NF-kB, bem como a modulacdo de genes lipogénicos hepaticos,
associadas a vitexina em modelos de esteatose hepatica ndo alcodlica agravada por
estresse cronico.

A composicdo quimica da espécie apresenta elevada variabilidade,
influenciada por fatores como gendétipo, origem botanica, condigdes de cultivo, parte
vegetal utilizada, época de colheita e métodos de extragdo (Wohlmuth et al., 2010).
Essa heterogeneidade impacta diretamente a poténcia e a seguranca dos produtos,
exigindo a padronizagdo de extratos com base em marcadores quimicos, como
vitexina e isovitexina, bem como a correlagdo com desfechos farmacolégicos.

Um levantamento detalhado dos compostos identificados em P. incarnata, com

suas classes quimicas, propriedades fisico-quimicas e atividades bioldgicas,



encontra-se no Apéndice A. A partir desses dados, observa-se que a maioria das
substancias pertence a classe das flavonas, seguida por flavondis, alcaloides

inddlicos, acidos fendlicos, monoterpenos e antocianinas (Figura 2).

Figura 2. Classes metabdlicas de substancias identificadas em Passiflora incarnata
(conforme Apéndice A).

Antocianina: 4%
Monoterpeno: 7%

Acido fendlico: 7%

Alcaloide inddlico: 7% |

" Flavona: 57%

Flavonol: 18% .

Fonte: Autoria propria (2025).

Entre as flavonas, predominam as C-glicosiladas, em comparagao as agliconas
flavbnicas e as O-glicosiladas (Figura 3).

Figura 3. Distribuicdo percentual das subclasses de flavonas em Passiflora incarnata
(conforme Apéndice A).

Flavonas (ndo
glicosiladas): 31%

Flavonas C-glicosideo: 62%
Flavonas O-glicosideo: 8%

Fonte: Autoria propria (2025).

As Figuras 1 e 2 reforcam que, entre as classes de metabdlitos identificadas

em P. incarnata, as flavonas representam a fragao predominante, enquanto flavonais,
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alcaloides inddlicos, acidos fendlicos, monoterpenos e antocianinas ocorrem em
propor¢cdes menores. Dentro das flavonas, as C-glicosiladas se destacam
amplamente em relagao as nao glicosiladas e O-glicosiladas. Essa distribui¢cdo indica
que a atividade biolégica da espécie tende a ser fortemente influenciada por esse

grupo majoritario, tornando-o referéncia importante para estudos com a espécie.

2.3 Aspectos regulatorios de produtos a base de Passiflora spp. no Brasil

O enquadramento regulatério de produtos a base de Passiflora spp. no Brasil
depende diretamente da categoria a qual o produto pertence, pois cada uma possui
requisitos especificos definidos pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(Anvisa). As trés principais categorias aplicaveis sdo: medicamentos fitoterapicos,
produtos tradicionais fitoterapicos (PTFs) e suplementos alimentares.

Medicamentos fitoterapicos sédo definidos pela RDC n° 26/2014 como produtos
tecnicamente elaborados, obtidos exclusivamente de matéria-prima vegetal ativa, que
apresentam finalidade terapéutica comprovada e cujos efeitos sejam respaldados por
estudos cientificos ou uso tradicional reconhecido. Esses produtos requerem registro
sanitario junto a Anvisa, devendo apresentar dados de seguranga, eficacia e
qualidade, incluindo caracterizagao quimica, estudos de estabilidade e validacédo de
processos produtivos (Brasil, 2014).

Os PTFs, também regulamentados pela RDC n° 26/2014, destinam-se a usos
tradicionais, com indicagdes reconhecidas na medicina popular e respaldadas por
registros historicos de utilizagdo segura. A exigéncia para PTFs é mais flexivel do que
para fitoterapicos registrados, mas ainda requer comprovagao de qualidade e
segurancga, além de monografias técnicas que sustentem o uso pretendido (Brasil,
2014).

Por outro lado, suplementos alimentares sao regulados principalmente pela
RDC n° 243/2018 e pela Instrugdo Normativa n° 28/2018, que estabelecem as listas
de substancias, limites de uso, requisitos de rotulagem e alegagbes permitidas.
Produtos a base de Passiflora spp. nessa categoria tém uso restrito a manutencgao do
bem-estar e ndao podem apresentar alegacbes terapéuticas ou curativas. A
comercializacdo ocorre mediante notificagao simplificada a Anvisa, sem avaliagao
prévia de eficacia ou seguranga, o que acelera a entrada no mercado, mas também

cria vulnerabilidades, ja que a fiscalizagao € majoritariamente reativa (Brasil 2018a,



11

2018b).

Alteracdes recentes no marco regulatério, como a RDC n° 843/2024 e a IN n°
281/2024, atualizaram critérios para enquadramento e ampliaram prazos e exigéncias
para complementacdo documental em notificagdes. Apesar desses avancos, a
auséncia de avaliacdo pré-mercado para suplementos alimentares mantém espaco
para irregularidades, como rétulos com alegacgdes indevidas, uso de espécies nao
autorizadas ou composigéo divergente da declarada (Brasil, 2024a, 2024b).

Fiscalizagcbes da Anvisa e de Orgédos estaduais tém identificado casos
recorrentes de ndo conformidade em suplementos alimentares. Entre as infragcbes
mais comuns estdo: auséncia de adverténcias obrigatérias, informagdes nutricionais
incompletas, auséncia de identificagao botanica precisa e presenca de compostos nao
declarados (Anvisa 2025a, 2025b). Essas falhas comprometem a seguranga do
consumidor e fragilizam a credibilidade do setor.

A aplicagao eficaz do marco regulatorio depende de trés pilares: padronizagao
da matéria-prima, transparéncia e clareza nas rotulagens e fortalecimento da
fiscalizagdo. Para espécies como P. incarnata, que transitam entre o uso tradicional e
a formulacao industrial, o alinhamento entre evidéncia cientifica, legislagao e praticas
de mercado é essencial para garantir que os produtos sejam seguros, eficazes e

devidamente informativos ao consumidor.

2.4 Compostos fendlicos e antioxidantes

Os compostos fendlicos sdo um grupo amplo e diversificado de metabdlitos
secundarios vegetais, definidos pela presengca de pelo menos um anel aromatico
ligado a um ou mais grupos hidroxila. Nas plantas, esses compostos desempenham
fungdes essenciais, incluindo a defesa contra microrganismos e herbivoros, protecéao
contra a radiacdo ultravioleta e atuacdo como moléculas de sinalizagdo para o
desenvolvimento da planta (Sun e Shahrajabian, 2023).

Quimicamente, os compostos fendlicos sio classificados em diversas
subcategorias baseadas em sua estrutura quimica, o que influencia diretamente suas
propriedades e atividades bioldgicas (Dias et al., 2015). Entre os principais grupos
estdo os acidos fendlicos (por exemplo, o acido cafeico), os flavonoides, que formam
a maior classe e sdo subdivididos em subclasses como flavonas e flavonéis (Sun e

Shahrajabian, 2023), os estilbenos (como o resveratrol), as lignanas e os taninos.
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Essa diversidade estrutural é fundamental para entender a gama de funcdes que
esses compostos desempenham no reino vegetal (Li et al., 2020). Na espécie
Passiflora incarnata, os flavonoides C-glicosilados, como a vitexina, a isovitexina, a
orientina e a isoorientina, sdo considerados marcadores quimicos de grande
relevancia farmacolégica e regulatéria (Campos et al., 2025).

Esses compostos demonstram uma série de atividades bioldgicas, incluindo
propriedades antioxidantes, ansioliticas, anti-inflamatérias e neuroprotetoras (Li et al.,
2020). A atividade antioxidante dos compostos fendlicos ocorre principalmente através
da capacidade de neutralizar espécies reativas de oxigénio (ERO) e nitrogénio (ERN),
de quelar ions metalicos pro-oxidantes e de modular vias de sinalizagdo celular
relacionadas ao estresse oxidativo. Os mecanismos de agao propostos incluem a
doacdo de hidrogénio ou elétrons para estabilizar radicais livres, a ativacdo de
enzimas antioxidantes enddgenas (como a superéxido dismutase, a catalase e a
glutationa peroxidase) e a inibicdo de enzimas pro-oxidantes (Dias et al., 2015).

Em nivel regulatério, os compostos fendlicos também sao fundamentais, pois
a presenga de determinados marcadores quimicos, como a vitexina na P. incarnata,
€ utilizada para garantir a autenticidade e o controle de qualidade dos produtos,
conforme exigido em monografias oficiais e guias técnicos (Brasil, 2021). A
compreensao detalhada dessas caracteristicas quimicas e funcionais €, portanto,
essencial para correlacionar a qualidade da matéria-prima com sua atividade biolégica

e para estabelecer protocolos de padronizacao eficazes.

2.5 Métodos analiticos em estudos com matrizes vegetais

A caracterizacdo quimica e funcional de produtos a base de Passiflora spp.
requer métodos analiticos validados, capazes de quantificar compostos bioativos e
avaliar propriedades funcionais, como a atividade antioxidante. A escolha do método
impacta diretamente a precisao, a sensibilidade e a reprodutibilidade dos resultados;
por isso, € essencial considerar seletividade, potenciais interferentes e a adequacao

a matriz vegetal.
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2.5.1 Quantificagao espectrofotométrica de fendlicos

2.5.1.1 Folin-Ciocalteu

O reagente de Folin—Ciocalteu (mistura de heteropoliacidos de Mo/W) é
reduzido por doadores de elétrons presentes nos extratos, formando um complexo
azul quantificavel em =760-765 nm. Por ser uma medida global de capacidade
redutora, oferece boa sensibilidade e reprodutibilidade para triagem do teor de
fendlicos totais e ampla comparabilidade entre estudos (Slinkard e Singleton, 1977;
Pérez et al., 2023). Como nao € exclusivo para fendis, espécies redutoras como acido
ascorbico, agucares redutores e certos aminoacidos podem contribuir para o sinal,
superestimando o teor fendlico em matrizes ricas nesses interferentes. Em Passiflora
spp., controles adequados, branco de matriz, padronizagéo de solvente e tempo de
reagcao mitigam esses efeitos, mantendo o método util como indicador global (Slinkard
e Singleton, 1977; Pérez et al., 2023).

2.5.1.2 Método Fast Blue BB

Como alternativa e complemento ao ensaio de Folin—Ciocalteu, o ensaio com
Fast Blue BB baseia-se na formacdo de cromoéforos azo apds a desprotonagao do
grupo fendlico (ArO~) e o acoplamento com o sal de diazbnio. A técnica apresenta
maior seletividade para fendis e menor suscetibilidade a interferéncias nao fendlicas
(p.ex., acido ascoérbico), o que é particularmente vantajoso em matrizes complexas
(Medina, 2011; Ravindranath et al., 2021). Embora, em determinados cenarios, a
sensibilidade absoluta possa ser inferior a do ensaio de Folin, a combinagéo Folin +
Fast Blue BB aumenta a confianca na estimativa do teor fendlico total, sobretudo

quando ha risco de co-redugdes (Medina, 2011; Ravindranath et al., 2021).

2.5.2 Atividade antioxidante: ensaio DPPH

O radical estavel DPPH (absorbancia =515-520 nm) é reduzido por
antioxidantes via doacdo de He/e”, resultando em decréscimo de absorbancia
proporcional a capacidade antioxidante. Trata-se de um método simples, rapido e

amplamente empregado para a avaliagao de extratos vegetais (Brand-Williams et al.,



14

1995; Moharram e Youssef, 2014). Em Passiflora spp., recomenda-se selecionar
adequadamente o solvente e sua polaridade, que modulam a acessibilidade do
radical, bem como definir o tempo de reagao até a estabilizacdo do sinal e incluir um
controle positivo, como BHT ou Trolox, para verificacdo do desempenho do ensaio.
Quando aplicavel, os resultados devem ser apresentados como percentual de inibi¢cao
nas concentragdes previamente definidas, destacando a tendéncia concentragdo—
resposta, sempre com descrigdo das condi¢cdes de leitura e das precaucdes quanto a
luz e a temperatura, de modo a assegurar a reprodutibilidade (Brand-Williams et al.,
1995; Moharram e Youssef, 2014; Baliyan et al., 2022).

2.5.3 Perfil quimico e marcador por CLAE-DAD (vitexina)

A CLAE-DAD constitui o método de escolha para separacgéao, identificagéo e
quantificacdo de flavonoides e acidos fendlicos, com base em tempos de retengao e
espectros UV-Vis. Em Passiflora, o uso de coluna C18, gradiente de agua acidificada
(pH =3-3,5) e acetonitrila, com deteccéo por DAD, proporciona cromatogramas com
boa resolucao e espectros caracteristicos de flavonas C-glicosiladas (p.ex., vitexina e
isovitexina) (Assis, 2014). Protocolos adaptados de Assis (2014) tém se mostrado
eficientes para identificar vitexina em extratos e produtos a base de Passiflora spp.,
quando se utiliza padrao externo certificado e se comparam o tempo de retencao e a
assinatura UV do analito com o padrao, em condigdes cromatograficas equivalentes.

Do ponto de vista de controle de qualidade, a quantificagdo da vitexina como
marcador quimico contribui para a autenticidade e a padronizagao de P. incarnata,
principal espécie medicinal de maracuja, além de apoiar comparagdes entre lotes e
categorias de produtos (suplementos, fitoterapicos industrializados e manipulados). A
integracdo desses achados com o teor de fendlicos (Folin/Fast Blue BB) e com os
resultados do ensaio DPPH favorece analises quimico-funcionais correlativas (Brand-
Williams et al., 1995; Assis, 2014; Ravindranath et al., 2021).
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Abstract

Background/Obijectives: Sleep is essential to human health, playing a vital role
in physical and mental well-being. Sleep disorders can lead to significant health
complications, such as cardiovascular problems, diabetes, obesity, and depression. In
Brazil, plants such as passionflower (Passiflora spp.), chamomile (Matricaria
chamomilla L.) and mulungu (Erythrina spp.) are widely used in folk medicine for their
sleep-promoting properties. This article reviews the existing literature on the sleep-
promoting effects of these plants, focusing on the Brazilian context and popular
knowledge of their use. Methods: An integrative literature review was conducted,
including scientific articles in English and Portuguese from PubMed, Scielo and Google
Scholar databases. Ethnobotanical studies documenting the traditional use of these
plants in Brazil and clinical and preclinical research on their sleep-promoting effects
were included. Results: The juice and infusion of the leaves and fruits of passionflower
are mainly used to treat anxiety and insomnia, chamomile flower tea is used for its
sedative effects, and mulungu bark decoctions are used for their sedative and
anxiolytic properties. These popular uses are supported by scientific studies
demonstrating the efficacy of these plants in treating insomnia, anxiety, and stress.
Conclusions: The recognition of traditional knowledge and the inclusion of these plants
in RENISUS highlights their importance for public health in Brazil. However, more
rigorous clinical trials are needed to confirm their efficacy and safety and ensure their

safe integration into modern medicine.
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1. Introduction

Quality sleep is essential for human health and plays a crucial role in both
physical and mental well-being. Insomnia can lead to cognitive issues, including
difficulty concentrating, reduced learning ability, and significant mood swings. Sleep
issues are common and can negatively impact overall health, increasing the risk of
cardiovascular disease, diabetes, obesity, and depression [1]. During sleep, the brain
undergoes a 'cleansing’ process. Metabolic waste accumulated during wakefulness is
cleared, promoting neural health and overall well-being [2]. Sleep also promotes
memory consolidation. This process allows new information to be integrated into long-
term memory [3].

Medicinal plants have been used by different cultures throughout history to treat
various ailments, including sleep disorders [4]. In Brazil, passionflower (Passiflora
spp.), chamomile (Matricaria chamomilla L.), and mulungu (Erythrina spp.) are widely
recognised for their medicinal properties. Among their many health benefits, their
calming, anxiolytic, and anti-inflammatory properties stand out, along with their ability
to promote sleep and alleviate insomnia. In addition, these plants have great cultural
and historical significance in Brazil and have been traditionally used in folk medicine
[5,6,7,8,9,10].

Passiflora spp., Matricaria chamomilla L., and Erythrina mulungu Mart. are listed
in RENISUS (the National List of Medicinal Plants of Interest to the SUS) due to their
potential to generate products relevant to the Brazilian Unified Health System (SUS).
Their inclusion underscores their significance for public health and reinforces the need
for the safe and effective use of traditional medicinal plants in integrative and
complementary health practices [11].

Passiflora spp. (Passifloraceae), commonly known as passionflower or passion
fruit, is native to tropical and subtropical regions of the Americas [12]. Passionflower
has a long history of use in traditional Brazilian medicine and is valued for its calming
and sedative properties. Ethnobotanical studies show that the leaves and flowers of
this plant are often used to prepare teas and extracts for the treatment of insomnia,
anxiety, and other nervous disorders [13]. Research by Dhawan and colleagues [14]
highlights flavonoids as the main bioactive compounds responsible for these effects,
in addition to their proven antioxidant and anti-inflammatory properties [15].

Matricaria chamomilla L. (Asteraceae) is widely used in traditional medicine
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around the world, including in Brazil. Chamomile is known for its anti-inflammatory,
antispasmodic, and calming properties [16]. Ethnobotanical studies suggest its use in
the relief of gastrointestinal symptoms such as colic and indigestion, and in the
treatment of anxiety and insomnia [17]. Sah and colleagues [18] identified the presence
of apigenin and other flavonoids as key compounds responsible for the therapeutic
effects of chamomile.

Erythrina mulungu Mart. (Fabaceae) is a native Brazilian tree traditionally used
for its anxiolytic and sedative properties [19]. Rambo and colleagues [20] identified
Erythrina-type alkaloids that contribute to the pharmacological properties of the plant.
This study aimed to review the literature on the sleep-promoting effects of
passionflower, chamomile, and mulungu, with a focus on studies conducted in Brazil
and an emphasis on traditional knowledge of their use. In addition, this work aims to
valorise the richness of Brazilian traditional knowledge and ancestral practices in

health care and well-being.

2. Results

The literature search yielded 124 relevant articles. After the initial selection and
exclusion of ineligible studies, 29 articles were included in the review, all classified as
ethnobotanical studies. These articles provided a comprehensive overview of the
sleep-promoting effects of the plants studied. The results for each species are
presented in the following tables: Table 1 summarises studies on passionflower, Table

2 on chamomile, and Table 3 on mulungu.



Table 1. Sleep-inducing properties of passionflower (Passiflora spp.) according to traditional use in Brazil.
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Species Popular Name in Brazil Effect Plant Part Preparation Method Study Area * Reference
) ) . ) Leaves, fruit Infusion, water Eldorado, Jacupiranga and
Passiflora coccinea Aubl. Maracuja Sedative o [21]
pulp maceration, juice Sete Barras (SP)
Passiflora alata Curtis ~ Maracuja, maracuja-do-mato, Soothing, “for nerves”, ] o
) o ) . . Leaves, fruits Jam, fruit, juice Porto Alegre (RS) [22]
Passiflora edulis Sims maracuja-de-casa, maracujina “tranquilliser”
Passiflora edulis Sims Maracuja Sedative Fruit pulp Juice Northeast [23]
Pelotas, Morro Redondo,
Passiflora sp. ) Treats nervousness, anxiety )
) Maracuja ] ) ) Nm ** Nm Cangugu, Turugu, Arroio do [24]
Passiflora caerulea L. and insomnia; sedation
Padre (RS)
Passiflora edulis Sims
Maracuja, maracuja-do-mato Soothing Leaves Decoction Aiuaba (CE) [25]
Passiflora cincinnata Mast.
Passiflora edulis Maracuja Soothing Nm Nm Durandé (MG) [26]



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B21-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B22-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B23-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B24-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B25-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B26-ddc-04-00011
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Passiflora incarnata L. Maracuja Soothing, anti-fatigue Fruits Juice Queimadas (PB) [27]
Passiflora edulis ) ) ) ) ) ]
. Maracuja, maracuja-acgu Soothing Leaves, fruits Tea, “lambedor” Camocim de S&o Félix (PE) [28]
Passiflora sp.
Passiflora edulis Sims Maracuja Soothing Fruit peel Powder Picui (PB) [29]
. o - Sleep aid; treats distress and  Fruit peel, .
Passiflora edulis Sims Maracuja ) Nm Porteirinha (MG) [30]
anxiety leaves, flower
Passiflora edulis Sims Maracuja Soothing Leaves Infusion Séao Gabriel (RS) [31]
Passiflora alata Curtis Maracuja Soothing Nm Nm Vale do Juruena region (MT) [32]
) . Soothing; resolves Leaves, fruits, )
Passiflora sp. Maracuja do mato Infusion Exu (PE) [33]
nervousness roots
Passiflora edulis Sims Maracuja Soothing Nm Powder, juice Cuité (PB) [34]
Passiflora sp. Maracuja do mato Soothing Leaves Decoction, juice Antonina do Norte (CE) [35]
Passiflora edulis Maracuja Resolves nervousness Leaves Infusion, decoction Vitéria da Conquista (BA) [36]



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B27-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B28-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B29-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B30-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B31-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B32-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B33-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B34-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B35-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B36-ddc-04-00011
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Passiflora edulis Sims Maracuja Treats anxiety and insomnia Flower, leaves Juice, infusion Cuitegi (PB) [37]
Passiflora edulis Sims. Maracuja “To relieve nervousness”  Fruits, leaves Juice, infusion Northeast region (17 cities) [38]
Passiflora edulis Sims. Maracuja Soothing, treats insomnia  Leaves, fruits Decoction, juice Maceio (AL) [39]
] o . Stress relief, treats anxiety )
Passiflora cincinnata Maracuja do mato ) ) Leaves Nm Juazeiro do Norte (CE) [40]
and insomnia
Passiflora edulis Sims Maracuja Soothing to sleep Leaves Tea Sao Jodo das Missbes (MG) [41]

* Abbreviations in brackets refer to Brazilian states: SP—Sao Paulo; RS—Rio Grande do Sul; CE—Ceara; MG—Minas Gerais; PB—Paraiba;

PE—Pernambuco; MT—Mato Grosso; BA—Bahia; AL—Alagoas. ** Nm = not mentioned in the original article.

Table 2. Sleep-inducing properties of chamomile according to traditional use in Brazil (Matricaria chamomilla L. is the accepted

species name in World Flora Online).

Species Popular Name in Brazil

Effect Plant Part

Preparation Method

Study Area *

Reference

Matricaria recutita Camomila

Sedative; sedative for
Leaves, seeds
children

Internal use

Eldorado, Jacupiranga and

Sete Barras (SP)

(21]



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B37-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B38-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B39-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B40-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B41-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B21-ddc-04-00011
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Matricaria chamomilla Camomila Soothing Nm ** Nm Marilia (SP) [42]
Matricaria chamomilla L. Camomila Resolves nervousness Flowers Cooking Juazeiro (BA) [43]
Chamomilla recutita (L.) Camomila Soothing Leaves, seeds Decoction Aiuaba (CE) [25]
Matricaria chamomilla L. Camomila Soothing Nm Nm Durandé (MG) [26]

Chamomilla recutita L. Camomila Soothing Flowers Infusion Queimadas (PB) [27]

Chamomilla recutita Camomila Soothing Leaves, flowers Tea Camocim de Sao Félix (PE) [28]
Chamomilla recutita (L.) ] ) ) o
Camomila Soothing, stress relief Flowers Tea, bath Picui (PB) [29]
Rauschert
Chamonmilla recutita (L.) Nova Palmeira, Frei
Camomila Resolves nervousness Flowers Tea ) [29]
Rauschert Martinho (PB)
Chamomilla recutita (L.) ) . ) .
Camomila Tranquiliser, sleep aid Leaves, flowers Nm Porteirinha (MG) [30]
Rauschert
Chamonmilla recutita (L.)
Camomila Soothing Flowers Tea Puxinana (PB) [44]
Rauschert
Matricaria chamomilla L. Camomila Soothing Flowers Infusion Séo Gabriel (RS) [31]



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B42-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B43-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B25-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B26-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B27-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B28-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B29-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B29-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B30-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B44-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B31-ddc-04-00011
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Matricaria chamomilla L. Camomila Soothing Nm Nm Vale do Juruena region (MT) [32]
o . ) Soothing, treats ) )
Matricaria chamomilla L. Camomila . ) Nm Infusion Cuite (PB) [34]
insomnia
Resolves nervousness,
Matricaria chamomila L. Camomila soothing, treats Flowers, seeds, leaves Infusion Antonina do Norte (CE) [35]
insomnia
Matricaria chamomilla L. Camomila Tranquiliser Flowers Infusion Vitéria da Conquista (BA) [36]
Chamomilla recutita (L.) ] ) ) ) o
Camomila Anti-anxiety Flowers Decoction Cuitegi (PB) [37]
Rauschert
Barra de Santa Rosa, Cuité,
Chamonmilla recutita L. Camomila Soothing Flowers Tea Nova Floresta, Barauna, [45]
Picui e Jagana (RN)
Matricaria recutita L. Camomila Soothing Flowers Infusion, decoction Maceio (AL) [39]
Matricaria chamomilla Resolves nervousness;
Camomila Flowers Decoction, infusion Aracgagi (PB) [46]

(L.) Rauschert

tranquiliser



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B32-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B34-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B35-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B36-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B37-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B45-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B39-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B46-ddc-04-00011
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Treats insomnia, stress
Matricaria chamomilla L. Camomila ) ) Flowers Infusion Juazeiro do Norte (CE) [40]
and anxiety; soothing
o . . ) Brejo da Madre de Deus
Matricaria chamomilla L. Camomila Soothing Flowers Nm (PE) [47]

* Abbreviations in brackets refer to Brazilian states: SP—Sao Paulo; BA—Bahia; CE—Ceara; MG—Minas Gerais; PB—Paraiba; RS—Rio Grande

do Sul; MT—Mato Grosso; RN—Rio Grande do Norte; AL—Alagoas; PE—Pernambuco. ** Nm = not mentioned in the original article.

Table 3. Sleep-inducing properties of mulungu (Erythrina spp.) according to traditional use in Brazil.

Species Popular Name in Brazil Effect Plant Part Preparation Method Study Area * Reference
Infusion or decoction of a handful
Erythrina velutina Willd. Mulungu Treats insomnia Bark ) ) Northeast [23]
in one litre of water
] Calming,
Erythrina mulungu Mart. Bark, flower, leaf,
] ) _ Mulungu treats insomnia and ) Nm ** Northeast [48]
Erythrina velutina Willd. ] fruit, seeds
anxiety
Erythrina mulungu Mart. Treats nervousness . ) ) Petrolina (PE), Juazeiro
Mulungu Leaves, bark Boiling, infusion, steeping [43]
and Sento-Sé (BA)

Ex. Benth and insomnia



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B40-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B47-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B23-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B48-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B43-ddc-04-00011

Treats nervousness,

Pelotas, Morro
Redondo, Cangugu,
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Erythrina speciosa Mulungu Nm Nm [24]
anguish, insomnia Turugu and Arroio do
Padre (RS)
Erythrina speciosa Pau-cebola, pau-sabéo, )
Calming Nm Nm Durandé (MG) [26]
Andrews mulungu
Erythrina velutina Willd. Mulungu Treats insomnia Bark Maceration Queimadas (PB) [27]
) ) Camocim de Sé&o Félix
Erythrina mulungu Mulungu Calming Leaf and bark Tea (PE) [28]
Erythrina velutina Treats stress and Tea, tincture, traditional herbal .
] Mulungu ] ] Bark ) Nova Palmeira (PB) [29]
Willd. insomnia syrup preparation (“lambedor”)
Erythrina velutina Willd. Mulungu Treats insomnia Bark Tea Frei Martinho, PB [29]
Erythrina mulungu Mart. Sedative; treats ) o
Mulungu Leaf, inner bark, seed Nm Porteirinha (MG) [30]

ex Benth.

depression



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B24-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B26-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B27-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B28-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B29-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B29-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B30-ddc-04-00011

Tea from the bark, bark soaked
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Erythrina velutina Willd Mulungu Calming Bark and seed . Puxinana (PB) [44]
in water, crushed seed
) o Treats nervous system ) ) Sé&o Pedro do Iguagu
Erythrina verna Vell. Corticeira, mulungu Bark Decoction and tincture [49]
problems (PR)
Tranquilizer, resolves
) nervous crisis, treats ) ) Norte Araguaia
Erythrina verna Vell. Mulungu ) Bark and leaves Infusion, maceration ) ) [50]
depression, stress, and microregion (MT)
insomnia
Erythrina velutina Willd. Mulungu Treats insomnia Bark Decoction Cuitegi (PB) [37]
. ) ) ) Bark (outer and Infusion, decoction, fresh or Northeast region (17
Erythrina velutina Willd. Mulungu Treats sleep disorders ) B [38]
inner), seeds powdered cities)
Barra de Santa Rosa,
Treats nervousness, Traditional herbal preparations  Cuité, Nova Floresta,
Erythrina velutina Willd. Mulungu Bark [45]

antidepressant

(“garrafadas”)

Barauna, Picui and
Jacana (RN)



https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B44-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B49-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B50-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B37-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B38-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B45-ddc-04-00011

Treats insomnia,
Erythrina velutina Vell. Mulungu ) ) Bark
anxiety, and depression

Infusion Juazeiro do Norte (CE) [40]
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Erythrina velutina Willd. Mulungu Calming Bark

Brejo da Madre de Deus
Nm [47]
(PE)

Erythrina verna Vell. Casca-de-mulungu Treats insomnia Bark

Sao Jodo das Missbes
Tea [41]
(MG)

* Abbreviations in brackets refer to Brazilian states: PE—Pernambuco; BA—Bahia; RS—Rio Grande do Sul; MG—Minas Gerais; PB—Paraiba;

PR—Parana; MT—Mato Grosso; RN—Rio Grande do Norte; CE—Ceara. ** Nm = not mentioned in the original article.


https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B40-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B47-ddc-04-00011
https://www.mdpi.com/2813-2998/4/1/11#B41-ddc-04-00011
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3. Discussion

The practice of using medicinal plants is deeply rooted in the cultures and
traditions of different regions of Brazil [51]. The diversity of Brazilian flora, exemplified
in this study by passionflower, chamomile, and mulungu, contributes to the health and
well-being of the population.

The reviewed ethnobotanical studies demonstrated a wide range of sleep-
promoting effects associated with the traditional use of Passiflora spp., Matricaria
chamomilla, and Erythrina spp. in Brazil. The most reported benefits include treating
insomnia, reducing anxiety, and relieving stress. In addition, these plants are often
described as calming and sedative, contributing to relaxation and improved sleep
quality. Other relevant effects include the treatment of nervous system disorders, as
well as their role as tranquilisers and sleep aids. Some studies also highlight the
calming effects of these plants, particularly in children. All these effects are related to
good sleep health [1] and have been classified in this article as ’sleep-promoting
effects’.

Although Passiflora spp. and Erythrina spp. comprise multiple species with
different scientific names, the results show species that are popularly known in Brazil
as passionflower (maracuja) and mulungu, respectively. This diversity in nomenclature
justifies the inclusion of various species in the analysis, such as Passiflora edulis Sims,
Passiflora coccinea Aubl., Passiflora alata Curtis, Passiflora caerulea L., Passiflora
cincinnata Mast., Passiflora incarnata L., Erythrina velutina Willd., Erythrina mulungu
Mart. ex Benth., Erythrina speciosa Andrews, and Erythrina verna Vell. Ethnobotanical
studies reviewed here indicate that all these species have sleep-promotion properties.
In contrast, despite historical variations in its nomenclature and other botanical names
considered synonyms, Matricaria chamomilla remains the only chamomile species
taken into account [52].

To discuss the effects of these plants on human health, the therapeutic effects
reported by the scientific literature were analysed. The findings were then compared
with the results of the ethnobotanical studies presented in this review.

Studies suggest that passionflower is used to treat anxiety and insomnia,
possibly due to the presence of flavonoids and alkaloids such as vitexin and chrysin,
which have anxiolytic and sedative effects [14,53]. Movafegh and colleagues [54]

confirmed these effects in a clinical trial in which oral administration of Passiflora
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incarnata in tablet form (500 mg, Passipy™ IranDarouk) significantly reduced
preoperative anxiety in patients compared with placebo. The tablets were administered
90 min before surgery and led to a significant reduction in anxiety levels without
inducing sedation. Anxiety scores measured using the Numeric Rating Scale (NRS)
were significantly lower in the Passiflora group than in the control group (p < 0.001).
Initial scores were 4.6 + 1.7 in the Passiflora group and 5.1 £ 2 in the control group.
After 90 min, anxiety scores decreased to 3.88 in the control group and 0.97 in the
Passiflora group [54].

Chamomile is recognised for its calming and anti-inflammatory properties and
has been shown to be effective in treating insomnia and anxiety [16,17]. Zick and
colleagues [55] tested a standardised dry hydroethanolic extract of Matricaria recutita
flowers (270 mg twice daily) and observed a reduction in sleep latency of about 16 min.
In addition, it reduced the number of nighttime awakenings by 0.8 in patients with
chronic insomnia. Although the results were moderate, they suggest that chamomile
may have a beneficial effect on sleep quality [65]. The flavonoid apigenin, found in
chamomile, binds to benzodiazepine receptors, specific proteins that modulate the
activity of GABA (gamma-aminobutyric acid), the brain’s primary inhibitory
neurotransmitter. This interaction produces sedative and anxiolytic effects, as
indicated by Sepp and colleagues [56].

In addition, significant concentrations of luteolin and its glycosylated derivatives
were identified and quantified in the hydroethanolic extract of Matricaria chamomilla
flowers using UPLC-MS/MS [55]. Luteolin has well-documented anti-inflammatory,
antioxidant, and neuroprotective properties. These properties may contribute to the
sedative and analgesic effects of chamomile [16,18,56].

Recent clinical trials have investigated the effectiveness of chamomile extract
in improving sleep quality and reducing anxiety symptoms. A randomised, controlled
trial by Adib-Hajbaghery and Mousavi [57] evaluated the effects of a spray-dried
hydroethanolic Matricaria recutita extract on sleep quality in older adults. The treatment
group received 200 mg of chamomile extract twice daily for 28 days, while the control
group received a placebo. Both groups had poor sleep quality at baseline, as measured
by the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQl), but the differences were not significant.
However, after the intervention, the treated group improved their sleep quality
compared to the placebo group (p < 0.05). This supports the potential of chamomile

as a natural sleep aid [57].
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In addition, a long-term randomised clinical trial by Mao and colleagues [58]
investigated the effects of chamomile extract on generalised anxiety disorder (GAD).
In this 38-week, double-blind, placebo-controlled study, participants initially received
1500 mg of pharmaceutical-grade chamomile extract daily for 12 weeks. The
hydroethanolic extract of Matricaria chamomilla L. flowers has been standardised to
provide 6 mg of apigenin-7-glucosides (Api-7Glc) per 500 mg capsule. Those who had
a positive response were then randomised to either continue with chamomile therapy
for a further 26 weeks or to switch to a placebo. The chamomile group maintained
significantly lower levels of GAD symptoms than the placebo group (p = 0.0032),
indicating a sustained anxiolytic effect. Although the time to recurrence of anxiety
symptoms was longer in the chamomile group (11.4 + 8.4 weeks) than in the placebo
group (6.3 + 3.9 weeks), this difference did not reach statistical significance (p = 0.16).
Chamomile treatment was well tolerated, with no serious adverse effects reported, and
was even associated with a small reduction in blood pressure [58].

These findings support chamomile as a safe and effective alternative for
improving sleep quality and reducing anxiety symptoms, particularly in older adults and
those with GAD. However, further large-scale clinical trials are needed to confirm the
therapeutic potential of chamomile.

Mulungu is traditionally used in Brazil for its sedative and anxiolytic properties
[19,38]. Rambo and colleagues [20] have identified alkaloids, such as erysotrine and
erythravine, that are thought to be responsible for these effects. Ribeiro and colleagues
[59] demonstrated that Erythrina mulungu has anxiolytic potential comparable to
diazepam in animal models. A hydroalcoholic extract of mulungu inflorescences was
administered orally at acute doses of 100, 200, and 400 mg/kg, and chronic doses of
50, 100, and 200 mg/kg. Mulungu treatment significantly reduced avoidance latencies
in the T-maze test, without affecting escape measures, similar to diazepam and without
impairing the animals’ motor activity.

Although these findings support the anxiolytic potential of Erythrina spp., clinical
trials evaluating its efficacy in humans have been lacking until recently. Recent clinical
trials have sought to evaluate the efficacy of Erythrina mulungu in anxiety management
in humans. A randomised, placebo-controlled, triple-blind clinical trial by Cunha and
colleagues [60] compared the effects of Erythrina mulungu (500 mg, Matusa®
formulation), Passiflora incarnata (500 mg), and midazolam (15 mg) in patients

undergoing third molar extraction. Anxiety levels were assessed using questionnaires
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and physiological parameters such as heart rate, blood pressure, and oxygen
saturation. Passiflora incarnata showed anxiolytic effects comparable to midazolam.
However, Erythrina mulungu did not differ significantly from the placebo, suggesting
that its efficacy may be limited in acute anxiety scenarios, such as preoperative dental
anxiety [60].

Erythrina mulungu showed an anxiolytic effect in patients undergoing bilateral
third molar extraction in a randomised, double-blind, crossover study by Silveira-Souto
and colleagues [61]. A dose of 500 mg of Erythrina mulungu (Matusa® formulation)
was administered one hour before surgery. Patients showed a statistically significant
preference for Erythrina mulungu over placebo, particularly among those with higher
baseline anxiety levels. No significant differences in physiological parameters (blood
pressure, heart rate, and oxygen saturation) were observed between the groups,
despite subjective reports of reduced anxiety [61].

These findings highlight the complexity of the anxiolytic potential of Erythrina
mulungu. While in vivo studies suggest potent sedative and anxiolytic effects, clinical
evidence in humans remains inconclusive. This may be influenced by differences in
study design, dosage, and the specific anxiety context being assessed. Further
research, particularly large-scale clinical trials, is needed to determine the full
therapeutic potential of Erythrina mulungu and its possible applications in modern
medicine.

The key bioactive compounds of these medicinal plants, including alkaloids and
flavonoids, are listed in Table 4. These compounds are likely to contribute to the

anxiolytic and sedative effects reported in both traditional and clinical studies.
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Table 4. Key bioactive compounds in Passiflora spp., Matricaria chamomilla, and
Erythrina spp. and their biological properties.

Compound Source Plant Class Molecular Structure * Biological Properties
Anti-inflammatory [62]
o ) ) Antidiabetic [63]
Vitexin Passiflora spp.  Flavonoid
Antitumor [64]
Neuroprotective [65]
OH O
Anti-inflammatory [66
) ) ) Antitumor [67]
Chrysin Passiflora spp.  Flavonoid | )
Hepatoprotective [68]
Neuroprotective [69]
OH O
OH
O Anti-inflammatory [70]
o Matricaria ) HO O Cardioprotective [71]
Apigenin ) Flavonoid )
chamomilla | Neuroprotective [72]
Anxiolytic [73]
OH O
OH
Anti-inflammatory [74]
Matricaria HO O Antihypertensive [75
Luteolin Flavonoid OH P [73]
chamomilla | Anxiolytic [76]
Antidepressant [76]
OH O
\ p—
Ervsori Ervthri Alkaloid O O Anxiolytic [77]
sotrine rina spp. aloi *
3 & PP -~ v N Anticonvulsant [77]
~
@]
Erythravine  Erythrina spp. Alkaloid /d_l W N Anxiolytic [78,79]

~

O

* Molecular structures were drawn using ChemDraw® Ultra 12.0.2 (CambridgeSoft®).
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The correlation between the bioactive compounds identified in Passiflora spp.,
Matricaria chamomilla, and Erythrina spp. and their documented pharmacological
properties highlights their therapeutic relevance. Although their anxiolytic and sedative
effects have long been recognised in traditional medicine, scientific validation remains
inconsistent. Clinical evidence on Passiflora spp. and Matricaria chamomilla is
relatively robust, whereas studies on Erythrina spp., particularly Erythrina mulungu, are
limited and somewhat contradictory. Preclinical research suggests the anxiolytic
potential of Erythrina-type alkaloids. However, the lack of standardised methodologies
and the absence of large-scale clinical trials hinder a conclusive understanding of their
efficacy [20]. Future research should aim to fill these gaps and ensure that the
therapeutic applications of these plants are supported by rigorous scientific evaluation
and optimised for clinical use.

In Brazil, Passiflora spp. is widely known for its use in treating anxiety and
improving sleep, often consumed as a juice, infusion, or decoction, primarily derived
from its leaves and fruits [22,23,31]. Similarly, chamomile (Matricaria chamomilla) is
well recognised for its calming effects, and is commonly prepared as an infusion of its
flowers [31,40]. Erythrina mulungu, highly valued in traditional medicine, is
predominantly used in northeastern Brazil, where its bark is prepared as a decoction
for its sedative properties [40,43]. The Brazilian Pharmacopoeia provides official
guidelines for the extraction of these plants. According to its monographs, different
species of Passiflora are officially recognised for their medicinal properties: Passiflora
alata is prepared as an infusion of the leaves in water (1:50 w/v) for its anxiolytic and
sedative effects; Passiflora edulis is also used in folk medicine as a sedative; while
Passiflora incarnata is used for anxiety and insomnia, typically prepared as an infusion
of its aerial parts [80,81]. Matricaria chamomilla is usually consumed as an infusion of
its flowers (0.5—4 g per 150 mL of water) for its calming effects [82]. Erythrina mulungu
is traditionally used as a decoction of the bark (0.5 g per 150 mL of water) for its
sedative properties [82].

These findings highlight the cultural importance of these plants in Brazil. The
traditional use of passionflower, chamomile, and mulungu in folk medicine reflects a
deep appreciation of the country’s natural resources for promoting human health.
Preserving this knowledge is essential to maintaining Brazil's cultural identity and
promoting alternative therapeutic options in medicine. In addition, the inclusion of

Passiflora spp., Matricaria chamomilla L., and Erythrina mulungu in RENISUS [11]
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reinforces the therapeutic potential and cultural significance of these plants in Brazil.
These species provide complementary alternatives for the treatment of sleep disorders
and anxiety, contributing to overall public health. However, more rigorous clinical trials
are required to ensure the safety and efficacy of these treatments in humans. Further
research on these plants could contribute significantly to promoting health and well-
being in Brazil and globally.

In addition, the wide geographical distribution of the ethnobotanical studies
analysed here is highly relevant to this discussion. The fact that studies have been
conducted across different regions of Brazil, including the northeast, south, southeast,
and midwest, demonstrates the widespread popularity and trust in these medicinal
plants among different cultural groups. Figure 1 illustrates the distribution of

ethnobotanical studies, highlighting both Brazil’s cultural diversity and rich biodiversity.

Figure 1. Geographical distribution of ethnobotanical studies conducted in Brazil
between 2000 and 2024, including Passiflora spp., Matricaria chamomilla L., and
Erythrina spp. Created with MapChart.
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The geographical diversity of these plants’ use demonstrates their cultural
significance. The alignment between ethnobotanical findings and scientific studies
further highlights the importance of recognising and valuing traditional knowledge
across diverse cultural and ecological contexts. Each Brazilian region has its own
unique practices and adaptations. This diversity enriches the understanding of the use
of these plants and highlights traditional wisdom in utilising natural resources for health
promotion.

The widespread use of Passiflora spp., Matricaria chamomilla L., and Erythrina
spp. for sleep-promoting effects also reinforces the need for public policies that support
research and conservation of the biome. Protecting traditional knowledge ensures that
its benefits remain widely accessible. This approach not only values Brazilian culture
but also contributes to the country’s sustainability and biodiversity.

Herbal medicines containing two of the species studied are already registered
with the Brazilian Health Regulatory Agency (Anvisa). According to the Anvisa website
[83], there are currently 45 registered herbal medicinal products containing Passiflora
incarnata. Of these, 39 contain only Passiflora incarnata, while six are formulated in
combination with other plant species, such as Valeriana officinalis, Crataegus
rhipidophylla, and Salix alba. All these products are registered under the therapeutic
class of anxiolytics, supporting the traditional use reports identified in this study.

In contrast, for Matricaria recutita, only one record was found for an anti-
inflammatory ointment (Ad-muc®, Biolab Sanus Farmacéutica), with no registered
herbal medicinal products specifically indicated for sleep promotion. Also, no
registered medicines containing mulungu (Erythrina spp.) were found in the Anvisa
database. This may indicate a gap in scientific research and validation, or in the
regulatory framework for the official medicinal use of this species.

In addition, many of these herbal products registered with Anvisa are classified
as PTFs (from the Portuguese Produtos Tradicionais Fitoterapicos, meaning traditional
herbal products), as established by a resolution of the Collegiate Council (RDC No.
26/2014) [84]. This type of registration is based on traditional use, where the safety
and efficacy of PTFs are based on the demonstration of their safety and effective use
for more than thirty years. This type of registration emphasises the importance of
traditional knowledge and its recognition within formal medicine. This is also evident in
the National Policy on Integrative and Complementary Practices (PNPIC), which

promotes the use of traditional treatments, such as phytotherapy, within the Brazilian
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Unified Health System (SUS) [85].

4. Materials and Methods

This article presents an integrative review of the existing literature to investigate
the sleep-promoting effects of the popular use of Passiflora spp., Matricaria
chamomilla L. and Erythrina spp. in Brazil. The literature search was carried out in
June 2024. The databases used were PubMed, Scielo and Google Scholar. The
searches were conducted using specific keyword combinations in Portuguese and
English to ensure that the results were relevant and specific. Keywords related to
plants, location, context, and effects were defined in the search process. The search
included the following keywords: species names ‘Passiflora spp.’, ‘Chamomilla recutita’
and ‘Erythrina mulungu’; Brazil” (English) and “Brasil” (Portuguese) were the keywords
related to location; ‘etnoboténico’ (Portuguese) and ‘ethnobotanical’ (English) were the
keywords related to the context; and the keywords related to sleep-promoting effects
were ‘ansiolitico’, ‘sedativo’, ‘calmante’, ‘insénia’ (Portuguese) and ‘anxiolytic’,
‘sedative’, ‘calming’, ‘insomnia’ (English).

The inclusion criteria were as follows: scientific articles in English and
Portuguese; studies investigating the sleep-promoting effects of Passiflora spp.,
Matricaria chamomilla L. and Erythrina spp., with emphasis on research conducted in
the Brazilian context; and ethnobotanical studies documenting the popular use of these
plants in Brazil. Papers written in languages other than English or Portuguese, those
that did not correlate a sleep-promoting effect with the popular use of these plants in
the Brazilian context, and those that were not ethnobotanical in nature, i.e., that did not
document the traditional or popular use of the plants, were not included in this study.

During the data extraction process, key information from the selected articles
was recorded. This included the plant species mentioned in each study, the popular
name reported in Portuguese by interviewees in ethnobotanical studies, the sleep-
promoting effects associated with traditional use, the plant parts used, the preparation
method, and the study location.

The information was tabulated to facilitate interpretation, and the results were
discussed considering the reviewed literature. This approach highlights their
contributions to understanding the sleep-promoting effects of these plants in the

context of traditional Brazilian medicine.
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5. Conclusions

This study demonstrated that Passiflora spp., Matricaria chamomilla L., and
Erythrina spp. play significant roles in Brazilian folk medicine and are widely used for
their sleep-promoting properties. Both clinical and preclinical trials validate the effects
observed in traditional practice, particularly in the treatment of anxiety and sleep
disorders.

Preservation and ongoing research into these medicinal plants are essential,
not only because of Brazil’s rich biodiversity but also due to their cultural value and
therapeutic potential. The inclusion of these plants in RENISUS highlights their
importance and the need for further research to confirm their efficacy and safety,
ensuring their safe integration into modern medicine.

Future research should focus on robust clinical trials to validate their traditional
uses and explore new therapeutic applications, as well as further examine the cultural
significance of these plants in various regions of Brazil. The combination of traditional
knowledge with modern science can provide effective and innovative solutions to

global health challenges, benefiting both Brazilian and global populations.
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Resumo

O mercado global de suplementos alimentares tem apresentado crescimento
exponencial, impulsionado pela busca por alternativas naturais para a promogao da
saude e do bem-estar, tendéncia igualmente observada no Brasil. Entre os produtos
que se destacam nesse cenario estdo os suplementos a base de Passiflora spp.,
popularmente associados a efeitos de relaxamento e auxilio ao sono. Este estudo
documental com analise normativa teve como objetivo analisar a conformidade
regulatoria dos rétulos desses suplementos com base nos requisitos da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria. Foram adquiridos sete suplementos alimentares a
base de Passiflora spp. em lojas especializadas e plataformas de comércio eletrénico,
e avaliados perante a conformidade regulatéria com base na Resolugao da Diretoria
Colegiada n° 243/2018 e Instrucao Normativa n° 28/2018. Foram analisadas
informagdes obrigatorias (ingredientes, validade, lote, adverténcias) e qualitativas
(alegagbes de saude, legibilidade), permitindo classificar os produtos em “conforme”,
“parcialmente conforme” ou “ndo conforme”. Os resultados revelaram um alto indice
de inconformidades: apenas um dos sete produtos foi classificado como "conforme".
As principais falhas identificadas foram o uso de alegagbes terapéuticas proibidas,
como "combate ansiedade e depressao", a omissdao de dados essenciais de
rastreabilidade (lote e validade), a auséncia de adverténcias obrigatérias como "Este
produto ndo € um medicamento" e omissao de informagdes técnicas cruciais, como a
especificacdo da espécie botanica e parte da planta utilizada. Os achados deste
recorte exploratorio sugerem fragilidades regulatérias relevantes na rotulagem desses
suplementos, em que o apelo cultural da planta é explorado em detrimento da
segurancga do consumidor, configurando um risco sanitario. Diante disso, reforca-se a

necessidade de intensificagdo da fiscalizagdo, maior rigor técnico por parte da
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industria e a promogéao do letramento em saude para garantir o uso seguro desses

produtos.

Palavras-chave: Suplementos Alimentares; Passiflora; Plantas Medicinais;

Legislacao de Alimentos; Vigilancia Sanitaria

1. Introdugao

O mercado de suplementos alimentares tem registrado crescimento
exponencial em todo o mundo, refletindo uma demanda crescente por alternativas
naturais para promoc¢ao da saude e do bem-estar, tendéncia igualmente observada
no Brasil !. De acordo com a Grand View Research, o mercado global de suplementos
herbais foi avaliado em US$ 42,33 bilhdes em 2024, com projecdo de crescimento
anual de 8,9% entre 2025 e 2033 2.

Em meio a esse cenario, os suplementos alimentares a base de Passiflora spp.,
popularmente conhecida como maracuja, ganham destaque por supostas
propriedades ansioliticas, sedativas e antioxidantes 3* Contudo, apesar do
crescimento do setor, a rotulagem e a comunicagao dos beneficios destes produtos
ainda geram controvérsias, pois muitas alegagdes ndo atendem aos requisitos
regulatérios da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa).

Desde 2018, a Resolugéo da Diretoria Colegiada (RDC) n°243/2018 ° definiu
a categoria “suplemento alimentar” como produtos para ingestao oral, apresentados
em formas farmacéuticas, destinados a suplementar a dieta de individuos saudaveis
com nutrientes, substancias bioativas, enzimas ou probiéticos isolados ou
combinados. Essa norma estabelece critérios para composigao, qualidade, segurancga
e rotulagem, sendo complementada pela Instrugdo Normativa (IN) n°®28/2018 6, que
detalha os constituintes autorizados, os limites de uso e as alegagdes permitidas 9.
A rotulagem deve cumprir as normas gerais de alimentos embalados 72 e exibir o
termo “Suplemento Alimentar”’, além de lista de ingredientes, validade, lote,
informagéo nutricional, instrugdes de uso, e adverténcias obrigatdérias como “Este
produto ndo € um medicamento”, para evitar confusdo e uso indiscriminado pelos
consumidores.

Embora a legislagao brasileira permita alegagdes limitadas a manutengao do
bem-estar, € proibido atribuir propriedades curativas ou terapéuticas a suplementos

alimentares, podendo levar ao enquadramento do produto como medicamento
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fitoterapico ou produto tradicional fitoterapico (PTF), que exigem registro sanitario
especifico °. De acordo com a Anvisa, os medicamentos fitoterapicos sao
desenvolvidos a partir de matérias-primas vegetais ativas (como extratos, tinturas e
Oleos) e destinam-se a finalidades terapéuticas especificas. Para serem aprovados,
esses produtos devem apresentar comprovacgao de qualidade, segurancga e eficacia
com base em evidéncias cientificas °. Ja os PTFs s&o definidos como formulacdes
obtidas exclusivamente de matérias-primas vegetais ativas, com seguranca e eficacia
fundamentadas em uso tradicional documentado em literatura técnico-cientifica °.

No contexto de suplementos alimentares a base de plantas amplamente
reconhecidas como medicinais, como 0 maracuja, aspectos relacionados a identidade
botanica possuem grande importancia. E fundamental que os rétulos informem de
forma clara a espécie vegetal utilizada, pois diferentes espécies do mesmo género
podem apresentar composi¢cdes quimicas diferentes e, consequentemente, atividades
bioldgicas distintas 0. Destaca-se também a necessidade de indicar com preciséo a
parte da planta utilizada (folha, flor, raiz etc.) e do tipo de insumo empregado (extrato
seco, extrato fluido, tintura), elementos que contribuem para a transparéncia, a
rastreabilidade e a confianga do consumidor, além de funcionarem como indicadores
adicionais de qualidade °.

Diante desse panorama, este estudo teve como objetivo analisar as
caracteristicas comerciais e a conformidade dos rétulos de suplementos alimentares
a base de Passiflora spp. comercializados no Brasil. A investigacao concentrou-se na
verificacao da presenca e clareza das informacgdes obrigatérias, além da avaliacao de
aspectos qualitativos como legibilidade e linguagem utilizada. A intencéao foi evidenciar
falhas recorrentes e localizar os principais pontos de fragilidade regulatoria,
contribuindo de forma critica para o debate sobre praticas mais responsaveis na

producao, rotulagem e fiscalizagdo desses produtos.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo documental com analise normativa, que avaliou a
conformidade dos rétulos de suplementos alimentares a base de Passiflora spp. com
as normas vigentes da Anvisa, especialmente a RDC n°®243/2018 ° e a IN n°28/2018
6, complementadas pela RDC n° 259/20027 (rotulagem geral) e pela RDC n°429/2020

8 (rotulagem nutricional).
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Inicialmente, os suplementos alimentares a base de Passiflora spp. foram
adquiridos em diferentes canais de venda, incluindo lojas fisicas especializadas em
produtos naturais e plataformas de comércio eletrénico. Foram selecionadas sete
amostras distintas, codificadas como S1 a S7, adquiridas conforme a disponibilidade
no momento da coleta, realizada entre dezembro de 2024 e marco de 2025. Embora
nao se trate de uma amostragem probabilistica, este conjunto foi analisado como
recorte exploratorio para identificar padrdes e potenciais fragilidades regulatorias
presentes na rotulagem desses suplementos alimentares.

As informacgbes presentes nos rétulos foram extraidas e organizadas em
planilha digital. A avaliagcdo de conformidade foi conduzida por meio de um checklist
elaborado com base nos requisitos previstos nas RDCs e IN citadas %678
contemplando todos os itens obrigatorios e restricdes estabelecidos nestas normas.
Para cada produto, foi registrado o atendimento ou ndo de cada exigéncia legal.

Os itens analisados foram: lista de ingredientes, data de validade, numero de
lote, informag&o nutricional, instru¢gdes de uso, mengédo de isengdo de registro,
adverténcias padronizadas e a identificagdo clara da categoria “Suplemento
Alimentar”. Entre as adverténcias padronizadas, conforme estabelecido na RDC
n°243/2018 ®°, destacam-se: “Este produto ndo € um medicamento”, “Nao exceder a
recomendacgao diaria de consumo indicada na embalagem” e “Mantenha fora do
alcance de criangas”. Dependendo da composicdo, também foram verificadas
adverténcias complementares, como aquelas destinadas a gestantes, lactantes e
criancas. Além disso, avaliou-se a adequacgao das alegacgdes de saude, que associam
o consumo do produto a beneficios para o organismo e devem limitar-se a beneficios
funcionais voltados ao bem-estar de individuos saudaveis ®.

A verificagdo da mencao de isengao de registro considerou a legislagao vigente
a época da coleta e o processo de transigdo estabelecido pela RDC 843/2024 ' e
IN 281/2024 2, que determinam a substituicdo dessa informacgéo pela declaragéo do
numero de notificagdo, obrigatdria a partir de 1° de setembro de 2025 para produtos
em adequacao.

Aspectos qualitativos ndo obrigatorios, mas relevantes para a comunicagao
com o consumidor, também foram considerados, incluindo legibilidade, organizagao
visual e uso de simbolos graficos. Essa abordagem permitiu identificar elementos que
podem impactar diretamente a clareza e compreensio das informagdes veiculadas

nos roétulos.
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Com base na comparacgao entre os dados coletados e o checklist normativo, os
produtos foram classificados em trés categorias:

e Conforme: produto que atende integralmente as exigéncias legais, incluindo a
presenga completa e adequada de todos os itens obrigatérios, auséncia de
alegacdes terapéuticas e clareza na apresentagao das informacoes.

e Parcialmente conforme: produto que apresenta falhas menores, como
omissbes pontuais de itens ndo essenciais ou problemas visuais, sem
comprometer as informagdes essenciais e sem incluir alegagdes terapéuticas.

e Nao Conforme: produto que apresenta falhas criticas, como auséncia de lote,
validade ou adverténcias obrigatérias, uso de alegacdes terapéuticas indevidas
ou auséncia da identificagdo como “Suplemento Alimentar”.

Como exemplo, a Figura 1 ilustra um modelo ficticio de rotulo classificado como

“Conforme” de acordo com os critérios adotados neste estudo.

Figura 1: Exemplo de rétulo conforme as exigéncias para suplementos
alimentares.

) INGREDIENTES
\\\\\N“U///// Extrato seco das folhas e flores de Passiflora incamata,
B g ¢ ‘ o
= = capsula de gelatina, umectante glicerina.
f ’/,,}m*\\\\’ NAO CONTEM GLUTEN
TN —— - ‘
= N Sugestao de Uso: Tomar 1 capsula ao dia
= ADVERTENCIAS:
N Su plemento de « Este produto ndo deve ser consumido por
K Bt send:
z - -
S @ £ choshtgs gestantes, lactantes e criangas
e S NAOCOVE . Pass'flora ,ncarnata » Pessoas com doengas ou condigoes especificas
mb; SUPLEMENTO ALIMENTAR EM CAPSULAS  devem consultar profissional de saude antes do
« Este pats . . consumo.
Su'plemG..-nto de e Contém 60 capsulas de 500 mg cada .
paSSIﬂora Incarnata gestarmy ’ % INFORMACAO NUTRICIONAL
* Pessons Peso liquido: 30 g s PorgBo 000 g (meda casera
SUPLEMENTO ALIMENTAR EM CAPSULAS  deenin o sos aless g loover
Contém 60 capsulas de 500 mg cada o Via oral <y e
N = Produto dispensado de registro conforme P ey :
Via oral - vopre o Agucares ad
g s RDC n° 240/2018 pacaes.
- e S RIotioiace I Becitana Lo FABRICADOPOR Empresa Exemplo Suplementos Naturais Itda
e /\ Manter fora do alcance de criancas Lote: 250SA 00.000.000/0001-00
o Rua Exemplo, 1000 Bairro - Cidade/ Estado
rposw=  /1\ N3O exceder a recomendacao diariade email: empresaexemplo.com
consumo Responsavel Técnico: Nome - Registro

Fonte: Elaborado pelos autores, 2025.

3. Resultados

Ap0ds a obtencao dos produtos, os rétulos dos sete suplementos alimentares a
base de Passiflora spp. foram analisados. A maior parte deles (S2 a S5) foi obtido via
plataformas de comércio eletrénico, sendo comercializados em frascos plasticos
contendo 60 e 100 capsulas, respectivamente. Os suplementos S1, S6 e S7 foram

adquiridos em lojas fisicas especializadas, sendo o primeiro apresentado em capsulas
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(60 unidades), o segundo na forma liquida, acondicionado em frasco de vidro com 30
mL e o terceiro, também em forma liquida, acondicionado em frasco plastico de 100
mL.

Os resultados detalhados foram organizados da seguinte forma: a Tabela 1
reune os dados de composigao e rastreabilidade; a Tabela 2 descreve as instrugdes
de uso e o cumprimento das adverténcias obrigatorias; a Tabela 3 aborda o teor de
ativos e a padronizacio; e a Tabela 4 apresenta a avaliagao qualitativa dos rétulos.
Por fim, as alegagbes de saude observadas e a classificagao final de conformidade

sao discutidas em secdes textuais especificas.

Tabela 1: Dados de composicao e rastreabilidade dos suplementos alimentares

analisados.
. Mengao de
Codigo L'Sta. de Dafa de~ Da?a de Lote Isengao de Informagao Nutricional
Ingredientes Fabricagdao Validade Registro
Passiflora 500 mg 36 meses “Dispensado de Nao ha informagéo
(ndo menciona - registro conforme  nutricional detalhada,
S1 - 06/2024 apos Presente ) .
excipientes ou fabricacio RDC Anvisa apenas a composigao
aditivos). §40- 27/08/2010". (500 mg).

Informagé&o nutricional

Passiflora incarnata L. “RDC Anvisa minima (principalmente

em po; capsula de

S2 clating e umectante 26/09/2024 26/09/2026 Presente 240/2018 - isento 0% nos macronutrientes);
9 L de registro”. porgao de 1 capsula (500
glicerina. mg)
“Produto isento de
registro no
Maracuia desidratado Ministério da Informagéo nutricional
(Pass}ﬂora edulis): Saude conforme  para 4 capsulas (1,6 g):
S3 dioxido de Si|l'ci0', Ausente  09/12/2026 Presente RDC Anvisa ~1,6kcal; 0 g
capsula de elatin,a 23/00, 27/10, carboidratos, proteinas,
P 9 : 240/18, 243/18, IN  gorduras, fibras, sédio.
28/18, RDC
429/20".
“Passiflora” 500 “Produto isento de  Informacgao nutricional
mg/capsula (ndo registro conforme minima (0 kcal, 0 g
S4 menciona excipientes Ausente Ausente  Ausente RDC Anvisa carboidratos, proteinas,
adicionais). 27/08/2010". gorduras).
Passiflora incarnata 24 meses I?els?set?s?g%ge Informagé&o nutricional
500 mg (ndo - 9 . para 1 capsula, indicando
S5 . o 01/2025 apoés Presente Anvisa .
menciona excipientes fabricaggo 23/09/2000 e 0 kcal, 0 g carboidratos,
adicionais). ' » proteinas, gorduras.
240/2018)”.
Folhas de Passiflora. Lseegg)s deor(e:grlTs]troo
S6 Velgulo. (alcool, agua, 27/10/2024 2 anos aeos Ausente artigo 22 do Nao ha [n_formagao
glicerina etc.) ndo fabricacao Decreto nutricional.
discriminado. 8.077/2013"
Passiflora (Passiflora Mencso de
incarnata L.). e N&o ha informagéo
S7 Ausente Ausente  Ausente registro ou

Menciona "rico em
alcaloides e

. 2 nutricional.
isencao ausente.
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flavonoides"; veiculo
ndo informado.

Fonte: Dados compilados pelos autores, 2025.

Tabela 2: Instrugcdées de uso e adverténcias dos suplementos alimentares

analisados.

Codigo Instrugées de Uso Adverténcias Presentes

Adverténcias Obrigatorias Ausentes

“Tomar 1 capsula 2

“Este produto ndo € um medicamento”;
"Nao exceder a recomendacao diaria de

S1 o Nenhuma. w.
vezes ao dia”. consumo";
"Manter fora do alcance de criangas".
"Este produto nao € um medicamento”,
"Este produto € um suplemento
“Sugestéo de uso: 1 alimentar",
S2 capsulade1a3 "Manter fora do alcance das criangas", Nenhuma
vezes ao dia”. "N&o exceder a dose recomendada”,
"Gestantes, lactantes e criangas:
consultar profissional de saude".
"N&o exceder a recomendagéao diaria de
consumo",
"Este produto ndo € um medicamento”,
p ~ "Mantenha fora do alcance das
Recomendagéo de : "
uso: ingerir 2 criangas-,
S3 . . "Gestantes, nutrizes e criangas até 3 Nenhuma.
capsulas (0,8 g) 2 .
v anos somente devem consumir sob
vezes ao dia”. - < S C
orientacado de nutricionista ou médico",
"N&o deve ser consumido por pessoas
hipersensiveis a qualquer componente da
férmula".
R . « "Manter fora do alcance das criangas",
Manter fora do alcance das criangas", " .
" . ; . Gestantes, lactantes, criangas
“ Gestantes, lactantes, criangas (inclusive . . ~
Recomenda-se 2 = . (inclusive em fase de amamentagao) e
S4 . o em fase de amamentacéo) e idosos : "
capsulas ao dia”. o idosos devem consultar um médico ou
devem consultar um médico ou L .
. . nutricionista antes de consumir”,
nutricionista antes de consumir". " "
Preservar local fresco e seco".
"Este produto nao € um medicamento”,
"N&o exceder a recomendagéo diaria de
“ ~ . consumo",
Sugestdo deuso: 1 . "
) Manter fora do alcance das criangas",
S5 capsulade1a3d Nenhuma.
 w Gestantes e lactantes devem consultar
vezes ao dia”. i
médico",
"Produto para o grupo populacional 218
anos".
“Uso por s . .
S0 P » "Este produto ndo € um medicamento”;
gotejamento”, N = RN,
, LaE m . " Nao exceder a recomendagao diaria de
S6 exemplo no rétulo: “5 "Manter fora do alcance das criangas".
consumo";
al10gotas2a3 .
i w Adverténcia para gestantes/lactantes.
vezes ao dia”.
Adultos: 2 colheres
de sopa em meio
copo de agua, 3x ao a e
pe a9 ; Todas as adverténcias obrigatérias
S7 dia Criangas: 1 Nenhuma.

colher de sopa, 3x ao
dia “Agite antes de
usar”.

ausentes.

Fonte: Dados compilados pelos autores, 2025.
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Tabela 3: Informagdes sobre teor de ativos e condigdoes de conservagao dos

suplementos alimentares analisados.

Codigo Teor de Ativos Declarado

Padronizagdo em
Flavonoides

Condigoes de Conservagao Declaradas

S1 Passiflora 500 mg Nao informado Manter em local fresco
S2 Passiflora incarnata 500 mg Nao informado Preservar local fresco e seco
33 Passiflora edulis 400 mg N30 informado Local fresco, arejado, .protegldo de luz, calor
e umidade
S4 Passiflora 500 mg N&o informado Local fresco e seco
S5 Passiflora incarnata 500 mg Nao informado Local fresco, areja(_io, protegido de luz e
umidade

Extrato fluido de folhas de I Manter embalagem fechada (ndo detalha

S6 . Nao informado ;
Passiflora luz/umidade)

S7 N&o informado Nao informado N&o informado

Fonte: Dados compilados pelos autores, 2025.

Tabela 4: Avaliagdo qualitativa dos rétulos dos suplementos alimentares

analisados.
s i . " Indicagao de "Suplemento
Codigo Legibilidade (Fonte e Layout) Linguagem (Clareza e Portugués) . "
Alimentar
Fonte relativamente legivel; alguns Texto em portuqués: linquaaem
S1  trechos com tamanho pequeno, mas : portugues; finguag Nao.
. ; simples e compreensivel.
leitura possivel.
Fonte relativamente legivel; dados Texto em portugués; linguagem clara Parcial (indicagéo presente,
S2  do fabricante e técnico responsavel e orientagdes de uso e conservagdo porém em fonte pequena e
destacados. adequadas. em local secundario).
Boa legibilidade; cores contrastantes Texto em portugués claro e obietivo:
S3 e tamanho de fonte adequado; P . 9 | ’ Sim.
-~ adverténcias adequadas.
tabela nutricional bem-apresentada.
Texto em portugués; frases de S o
Fonte e cores razoavelmente T ; ~ Parcial (indicagdo presente,
S4 o ) adverténcia e orientagbes de uso
legiveis; layout simples claras mas pouco destacada).
Boa Ie_g_lbllldadg geral, tgbela Texto em portugués claro, objetivo e .
S5 nutricional e informagdes N : Sim.
L X conforme as exigéncias legais.
obrigatérias bem-organizadas.
Fonte pequ.e_na e layo~ut Texto em portugués; presencga de
condensado; informacgdes . =
S6 termos que sugerem efeitos N&o.

agrupadas dificultam a leitura em
alguns pontos.

terapéuticos, prejudicando a clareza.
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Texto em portugués; presenga de
Layout simples; fonte de tamanho alegacdes de carater terapéutico,
razoavel. destoando da comunicagao
esperada.

Fonte: Dados compilados pelos autores, 2025.

S7

3.1 Alegacoes de saude nos roétulos dos suplementos alimentares

analisados

A analise das alegacdes de saude presentes nos rotulos revelou que quatro
suplementos (S1, S3, S6 e S7) apresentavam expressbées que extrapolam as
alegagbes funcionais permitidas pela legislagcdo brasileira, configurando potenciais
alegacgbes terapéuticas. O suplemento S1 exibia em destaque frases como “calmante
natural’”, “melhora o sono” e “alivio da ansiedade”, sugerindo atribuicdo de
propriedades medicinais ao produto. No caso do S3, embora ndo houvesse frases
explicitas, foram identificados icones graficos alusivos ao sono, a saude
cardiovascular e ao equilibrio mental, acompanhados de palavras soltas como “sono”,
“coracao” e “mente”, que podem ser interpretados como tentativas visuais de sugerir
efeitos terapéuticos, contrariando as normas vigentes °.

O suplemento S6 apresentava uma série de alegacgdes textuais com forte apelo

” “*

terapéutico, incluindo “acalma ansiedade e depressao”, “combate ao estresse”, além
da repeticdo das palavras “depressao”, “ansiedade” e “estresse” em diferentes lugares
do rotulo. Ja S7 trazia alegacgdes extensas e detalhadas, indicando uso para dores de
cabeca de origem nervosa, ansiedade, perturbagdes nervosas da menopausa,
insénia, taquicardia nervosa, doengas espasmaodicas e nevralgias, 0 que caracteriza
uso claramente terapéutico.

Por outro lado, S2, S4 e S5 nao apresentaram alegacgdes terapéuticas
identificaveis em seus roétulos, permanecendo dentro do escopo permitido para

suplementos alimentares, ao menos quanto a comunicagao de beneficios a saude.
3.2 Classificagao final de conformidade regulatoéria
Com base nos critérios definidos na metodologia, os suplementos alimentares

analisados foram classificados quanto a sua conformidade regulatéria com as normas

da Anvisa. Apenas o suplemento S5 foi considerado conforme, pois atendeu
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integralmente as exigéncias legais, incluindo a identificagdo clara como "Suplemento
Alimentar", auséncia de alegagbes terapéuticas, presenca de todas as adverténcias
obrigatérias e dados de rastreabilidade completos.

O suplemento S2 foi classificado como parcialmente conforme, uma vez que
cumpria as exigéncias e nao apresentava alegacgdes terapéuticas, mas exibia a
designacao "Suplemento Alimentar" com baixa evidéncia visual, em fonte reduzida e
posi¢cao secundaria, pouco destacada no rétulo.

Os demais produtos (S1, S3, S4, S6 e S7) foram classificados como nao
conformes devido a falhas criticas. S1 ndo indicava claramente a categoria de
suplemento alimentar, incluia alegagdes terapéuticas evidentes, aléem de omitir
adverténcias padronizadas e informagdo nutricional. S3 cumpria as exigéncias
formais, mas fazia uso de icones visuais que sugerem beneficios terapéuticos
ambiguos, 0 que representa risco a comunicagao clara com o consumidor. S4
apresentava campos de lote e validade nao preenchidos, o que configura falha grave
de rastreabilidade. S6 era rotulado apenas como "extrato natural", sem identificacéo
como suplemento alimentar, e trazia alegagdes terapéuticas, além de omitir
adverténcias, numero de lote e dados nutricionais. Por fim, S7 ndo indicava a categoria
de suplemento alimentar, omitia lote e validade, ndo exibia as adverténcias
obrigatérias e fazia uso explicito de alegagdes terapéuticas, além de n&o apresentar

informagdes nutricionais.

4. Discussao

Este estudo evidenciou falhas regulatérias importantes em suplementos
alimentares a base de Passiflora spp. disponiveis no mercado brasileiro, que apontam
para uma fragilidade estrutural na comunicagao e na categorizacao desses produtos,
em desacordo com as normas da Anvisa, com potenciais implicagées para a saude

do consumidor.
4.1 Falhas regulatérias nos rétulos dos suplementos alimentares
Nos produtos avaliados, verificou-se a ocorréncia de falhas criticas e

interdependentes, capazes de comprometer simultaneamente a seguranga do

consumidor e a efetividade das agdes de vigilancia sanitaria. A omissdo ou
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ilegibilidade de dados de rastreabilidade, como numero de lote e data de validade,
restringe a capacidade do Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria de acionar, de
forma célere, recolhimentos previstos na Politica Nacional de Vigilancia Sanitaria '3,
dificultando a localizagdo e retirada de lotes contaminados ou adulterados do
mercado. Esse cenario se agrava quando associado a auséncia das adverténcias
obrigatorias, que tém papel central na educagao em saude e na orientagao preventiva,
alertando para restricdes de uso, populagcdes vulneraveis e riscos de consumo
excessivo '. A falta de identificagdo clara da categoria “Suplemento Alimentar” nos
rétulos reforga o risco, pois compromete a clareza sobre a natureza do produto e pode
induzir consumidores a interpreta-lo como medicamento fitoterapico, PTF ou mesmo
como alimento convencional. Em conjunto, essas inconformidades representam
transgressdes normativas e ameacgas a protegao do consumidor, especialmente entre
aqueles que recorrem a esses produtos sem qualquer orientagdo de um profissional
de saude, em busca de efeitos terapéuticos .

Além dessas inconformidades, observou-se que alguns fabricantes (S1, S4 e
S6) fundamentam a isencao de seus produtos em bases frageis, citando legislacoes
superadas, como a RDC 27/2010 ' (revogada), ou normas nao aplicaveis a categoria
de suplementos alimentares, como o Decreto n® 8.077/2013 '5. Essa pratica indica
desatualizacao e distanciamento das boas praticas regulatérias vigentes.

Cabe destacar que, com a publicagdo da RDC 843/2024 "' e da IN 281/2024 2,
todos os suplementos alimentares passaram a exigir notificagao prévia a Anvisa antes
da comercializagdo. A norma determina que o rétulo traga obrigatoriamente a frase
“Alimento notificado na Anvisa: [n°]’, substituindo as antigas menc¢des de “isento de
registro”. No periodo da coleta dos dados (dezembro/2024 a margo/2025), essa
exigéncia encontrava-se em fase de transi¢cdo, ainda nao obrigatéria para produtos
em adequacgao. Ainda assim, a manutencao de declaragdes baseadas em normas
revogadas ja indicava desatualizagc&o regulatoria frente as novas exigéncias para os
produtos analisados.

Além do nao cumprimento a legislacdo sanitaria, essas irregularidades
comprometem a confianga do consumidor. Diante de um mercado globalizado que
pressiona por maior controle 6, a fragilidade exposta pelos produtos analisados
aponta para uma vulnerabilidade que precisa ser enderecada com mais rigor por
fabricantes e pela fiscalizagdo sanitaria no pais.
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4.2 Alegagoes terapéuticas indevidas e desvio regulatério

Entre os principais problemas identificados nos rétulos analisados, o uso de
alegagbes terapéuticas indevidas pode ser considerado um dos mais criticos. Em
conjunto, quatro produtos (S1, S3, S6 e S7) apresentaram um rol de expressdes que
indicavam tratamento para doengas como ansiedade, depressao, insénia, estresse
cronico, taquicardia nervosa e dores de cabega de origem neurolégica, o que
configura claramente a atribuicdo de propriedades medicinais, exclusivas de outras
categorias de produtos, como medicamentos fitoterapicos e PTFs devidamente
registrados %°.

A RDC n° 243/2018 ° estabelece que os suplementos alimentares devem
restringir-se a alegagbes de apoio ao funcionamento fisiolégico de individuos
saudaveis, e somente quando respaldados por evidéncias cientificas aceitas e
listagens oficiais da Anvisa. Mesmo expressdes mais brandas, como “ajuda na
manutencdo do bem-estar’, s6 poderiam ser permitidas quando o produto atende a
critérios rigorosos quanto a identificagdo da espécie, forma de apresentagédo e dose
padronizada, o que nao foi observado em nenhuma das amostras avaliadas neste
estudo.

Portanto, nenhum dos suplementos analisados atendia aos critérios
regulatorios para fazer qualquer tipo de alegacgao funcional, tampouco terapéutica. As
irregularidades nos rétulos, a omissdo de especificagdo da planta e a nao
padronizagao dos compostos ativos inviabilizam a autorizagcédo de qualquer alegacao.

Um agravante relevante é que, embora muitos desses produtos sugiram efeitos
terapéuticos sobre o sistema nervoso central, nenhum deles apresenta padronizagao
em compostos bioativos como os flavonoides, em especial a vitexina, substancia
amplamente reconhecida por seu potencial ansiolitico e oficialmente adotada pela
Anvisa como marcador quimico da Passiflora incarnata em medicamentos
fitoterapicos e PTFs 7.8, Essa padronizagao, obrigatéria para essas categorias de
produtos, visa assegurar qualidade, seguranca e eficacia por meio da constancia entre
lotes 7. No caso dos suplementos alimentares, ainda que a legislagdo vigente ndo
exija essa padronizagcdo %5, a auséncia completa dessas informacdes, sobretudo
quando associada a alegag¢des com apelo terapéutico, aprofunda a inconformidade e
contribui para a confusao entre categorias regulatérias distintas, dificultando a atuagao

de profissionais da saude e aumentando o risco de uso inadequado pelo consumidor.
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Esse cenario € preocupante porque o uso indevido de alegagdes terapéuticas
pode induzir o consumidor ao erro, atribuindo eficacia medicinal a produtos que nao
foram avaliados quanto a seguranga, qualidade farmacotécnica ou eficacia clinica.
Esse tipo de pratica é considerado como infracbes sanitarias graves, pois viola o
principio da veracidade das informagdes prestadas ao consumidor 59,

Sob a dtica da protegdo ao consumidor, o risco ndo se restringe ao engano
informacional. O uso de suplementos alimentares que alegam agdes terapéuticas
pode levar o consumidor a substitui-los por tratamentos comprovadamente eficazes,
ou a fazer uso concomitante com medicamentos de prescricdo médica sem qualquer
orientagdo profissional, 0 que aumenta o risco de interagdes medicamentosas e
efeitos adversos. Quando a alegagdo sugere tratamento de condigcbes como
ansiedade, depressao, insénia ou estresse, o potencial dano sanitario € ainda mais
critico, dada a complexidade clinica desses quadros, que frequentemente envolvem
interagdes medicamentosas e exigem avaliagéo profissional continua 1920

Além disso, o uso de alegacgdes terapéuticas indevidas nesses produtos sugere
um possivel movimento de desvio regulatério, por meio do qual fabricantes classificam
formulacbes a base de plantas medicinais como suplementos alimentares, com o
objetivo de escapar das exigéncias sanitarias aplicaveis aos medicamentos
fitoterapicos e aos PTFs. Diferentemente dos suplementos alimentares, essas
categorias exigem registro sanitario junto a Anvisa, com a padronizagdo em
marcadores bioativos e comprovagdo de seguranga, obrigatdrias. No caso dos
medicamentos fitoterapicos, exige-se ainda a demonstracao de eficacia por meio de
estudos clinicos. A fronteira entre as categorias €, nesse contexto, manipulada como

estratégia de mercado, a custa da segurang¢a do consumidor.

4.3 Auséncia de identidade botanica e padronizacao técnica dos

suplementos analisados

Um dos fatores observados que mais comprometem a segurancga e a confianga
dos suplementos alimentares analisados foi a omissdo de informagdes essenciais
para a identificacdo da matéria-prima vegetal utilizada. Em diversos rotulos, a
designacgao do ingrediente principal restringia-se a termos genéricos como “passiflora”

ou “maracuja”, sem especificar a espécie. Essa auséncia representa uma violagéo dos
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principios basicos de transparéncia e rastreabilidade, ainda que nao seja exigida para
todos os suplementos alimentares %21,

No caso de ingredientes de origem vegetal, com efeitos comprovados
associados ao bem-estar, como a Passiflora incarnata, a declaragao correta da
identidade botanica é condicdo minima para que se admita qualquer finalidade
funcional. A omissao da espécie inviabiliza a verificagdo da conformidade com a lista
positiva de constituintes bioativos autorizados pela Anvisa °, prejudicando tanto o
consumidor quanto os profissionais de saude que orientam o uso desses produtos,
destinados a individuos saudaveis com o objetivo de complementar a dieta com
substancias reconhecidamente seguras ©.

Grande parte dos rétulos avaliados nao especificava a parte da planta utilizada
(folha, flor, fruto, caule ou raiz) nem o tipo de insumo vegetal empregado (extrato seco,
extrato fluido, planta em pé etc.). Essa informagao, amplamente recomendada por
diretrizes internacionais de rotulagem de produtos naturais?', é essencial, pois
diferentes partes de uma mesma planta podem apresentar composi¢des quimicas e
efeitos bioldgicos distintos, influenciando diretamente a seguranga e o enquadramento
regulatério do produto 22,

O caso do suplemento S3, por exemplo, declarava o uso de Passiflora edulis,
espécie popularmente associada ao fruto comestivel, mas sem respaldo da Anvisa
para efeitos relacionados ao relaxamento ou ao sono. Mesmo sem alegagdes textuais
explicitas, o produto exibia simbolos graficos e palavras soltas alusivas ao sono e ao
bem-estar, o que pode configurar infracdo, especialmente quando associado ao uso
de uma espécie vegetal ndo reconhecida para esse fim °.

A omissao da identidade botanica, da parte da planta e do tipo de insumo
vegetal empregado compromete a conformidade legal e a qualidade técnica da
rotulagem, prejudicando novamente o direito do consumidor a informagao clara e
segura. Esses fatores representam obstaculos criticos a avaliagao regulatéria e a
seguranga sanitaria, especialmente no contexto de um mercado em crescimento e
ainda marcado por estratégias de comunicagdo imprecisas e potencialmente

enganosas 6.
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4.4 Apropriagdo do saber popular como estratégia comercial nos

suplementos alimentares de Passiflora spp.

Além das inconformidades técnicas e regulatérias identificadas neste estudo,
observou-se também a exploragao de aspectos culturais na rotulagem dos produtos.
Essa pratica, recorrente nos suplementos alimentares a base de Passiflora spp.,
utiliza-se do apelo cultural da planta no contexto brasileiro para reforcar mensagens
comerciais.

O maracuja, amplamente reconhecido na medicina popular brasileira como um
calmante natural, é frequentemente associado a sensagdes de tranquilidade,
relaxamento e inducéo ao sono. Essa percepcao sustenta-se em praticas tradicionais
de uso da planta por meio de infusdes, sucos e decoctos, principalmente a partir de
folhas, frutos e cascas, mesmo que, na maioria das vezes, sem especificagao botanica
23

O uso dessas referéncias culturais nos rotulos de suplementos pode
representar uma tentativa deliberada de transferir a legitimidade do saber popular para
produtos industrializados que, muitas vezes, ndo tém comprovagao cientifica ou
respaldo regulatorio. A simples presenga do termo “passiflora” ou “maracuja” pode,
por si sO, induzir o consumidor a inferir beneficios terapéuticos culturalmente
conhecidos, independentemente da composi¢ao real do produto ou da falta de
autorizacao.

Embora sutil, a estratégia pode ser eficaz ao manipular associagdes afetivas e
simbdlicas para gerar uma falsa confiabilidade no produto. Ao posicionar o suplemento
alimentar no imaginario coletivo do maracuja como “calmante natural”, os fabricantes
exploram possiveis efeitos terapéuticos sem a necessidade das exigéncias da ciéncia
e da vigilancia sanitaria. Assim, a narrativa do rétulo, com seus textos e imagens,
torna-se a principal arma de persuaséo, efetiva mesmo quando o produto ndo possui

padronizagao nem conformidade legal.

4.5 Riscos a saude e limites da fiscalizagao sanitaria dos suplementos

alimentares no Brasil

Ainda que este estudo tenha focado exclusivamente em suplementos de

Passiflora spp., evidéncias de inconformidades semelhantes tém sido relatadas em
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outros segmentos do mercado de suplementos alimentares, como demonstram agdes
recentes da propria Anvisa, que confirmam a extensao dessa vulnerabilidade. Em
agosto de 2025, uma operacdo conjunta da Agéncia com a Vigilancia Sanitaria do
Espirito Santo resultou no fechamento de uma fabrica clandestina no municipio de
Itapemirim. No local, foram encontrados suplementos alimentares e medicamentos
fitoterapicos sem registro, produzidos em condigdes higi€nico-sanitarias precarias,
configurando risco direto a saude publica e ensejando interdigdo, lacragdo e
instauracédo de processo administrativo sanitario contra os responsaveis 2*.

Irregularidades relacionadas a auséncia de registro e a ndo conformidade de
rotulagem também permanecem como preocupagdes centrais. Ainda em 2025, a
Anvisa determinou o recolhimento e a apreensdo de diversos suplementos
alimentares irregulares no mercado brasileiro, motivados por problemas como
rotulagem enganosa, presenga de ingredientes em quantidades divergentes da
legislacdo e comercializagdo de produtos sem notificagdo prévia junto ao 6rgao
regulador. A medida buscou proteger os consumidores da exposi¢gédo a produtos sem
comprovagdo de qualidade ou seguranga, reforcando a necessidade de maior
vigilancia sobre o setor 25,

Além de inconformidades formais, o risco sanitario direto pode decorrer do uso
de produtos vegetais ndo controlados. Geronimo e colaboradores 2 documentaram,
em estudo internacional, a contaminacao por metais pesados como chumbo, cadmio
e arsénio, além da adulteragdo com substancias sintéticas em suplementos rotulados
como “naturais”.

Apesar dos avangos na regulamentagao dos suplementos alimentares, o atual
modelo de notificagdo simplificada e a auséncia de avaliagao pré-mercado para esses
produtos podem criar brechas exploradas por fabricantes. Diferentemente dos
medicamentos fitoterapicos e dos PTFs, cuja comercializagao exige registro sanitario,
os suplementos alimentares estao sujeitos apenas a notificacbes que, muitas vezes,

podem nao passar por andlise critica antes de sua disponibilizagdo no mercado "2,

4.6 Caminhos para o aperfeicoamento regulatério e o uso responsavel de

suplementos alimentares

As inconformidades detectadas configuram riscos sanitarios relevantes,

incluindo o uso por grupos vulneraveis, interagcbes medicamentosas e a ingestao de
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compostos declarados de forma incompleta ou imprecisa nos rétulos. Em funcao
desse cenario, torna-se urgente a implementagao de agdes efetivas que fortalegcam a
regulagéo, aprimorem a fiscalizagdo pds-mercado e qualifiquem a comunicagdo com
o consumidor, de modo a garantir a seguranga, a rastreabilidade e a transparéncia no
uso desses produtos.

Um dos primeiros passos é a padronizagdo da rotulagem, com a
obrigatoriedade da indicagao clara e visivel do nome cientifico da planta, da parte
utilizada (folha, flor, fruto etc.) e do tipo de insumo (planta em pod, extrato seco
padronizado, extrato fluido etc.). Tais medidas ja sao preconizadas por guias
internacionais, como os da Organizagdo Mundial da Saude 2', e assim favoreceriam
a rastreabilidade, a segurancga e a transparéncia no mercado nacional.

No ambito regulatério, é crucial fortalecer a fiscalizagdo pds-mercado,
ampliando inspecdes e analises laboratoriais e aplicando sang¢des rigorosas em casos
de rotulagem enganosa ou uso de espécies nao autorizadas. Cabe também revisar os
critérios de notificagao simplificada para suplementos alimentares a base de plantas,
incorporando exigéncias minimas de qualidade. Essa agenda, contudo, depende do
engajamento ativo de multiplos atores: da industria, espera-se a implementacéo de
mecanismos de controle de qualidade mais robustos; e de profissionais da saude e
pesquisadores, espera-se a producdo de conhecimento, a denuncia de praticas
irregulares e a promogao do letramento sanitario junto a populagéo #7.

O fortalecimento do letramento em saude €, de fato, o contraponto necessario
a exploragao comercial do saber popular. Iniciativas de extensdo universitaria ja
oferecem modelos bem-sucedidos de como construir essa ponte. Existem projetos
consolidados, como os da Universidade Federal do Parana, que promovem formacéao
critica sobre fitoterapia ha mais de duas décadas por meio da troca de saberes e da
elaboragdo de materiais educativos para a comunidade 28. Outros focam na atencgao
primaria, como o “Quinta do Cha”, desenvolvido pelo GEPAF/UNESC em parceria
com a Secretaria Municipal de Saude da cidade de Urussanga - SC, que articula o
saber dos usudrios ao uso seguro por meio de rodas de conversa 2%, e propostas como
o “Encapsulando - UNESP”, que traduz o conhecimento técnico em linguagem
acessivel por meio de meios de disseminagdo da informagéo pela internet 3°. O
sucesso dessas abordagens demonstra que a informagéo de qualidade, que articula
o saber técnico e o comunitario, € a principal ferramenta para o uso racional de plantas

medicinais.
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Em conjunto, essas propostas reforcam a necessidade de uma abordagem
integrada, na qual a qualidade técnica, a ética comercial, a cultura tradicional e a
protecao sanitaria caminhem lado a lado para promover um mercado de suplementos

alimentares mais seguro, transparente e comprometido com a saude publica.

4.7 Limitagoes do estudo

A amostragem por conveniéncia, com sete suplementos a base de Passiflora
spp., ndao garante representatividade do mercado nacional. Esse delineamento
decorreu da auséncia de cadastro publico atualizado e da grande variagao na oferta
entre canais fisicos e virtuais, o que inviabiliza a selegcédo probabilistica sem logistica
ampliada. Assim, os resultados devem ser interpretados como um recorte exploratério
para caracterizagdo qualitativa das inconformidades. Apesar disso, a analise
identificou falhas graves e recorrentes, que evidenciam vulnerabilidades regulatorias
relevantes. Estudos futuros devem adotar amostragem probabilistica, ampliar a
diversidade de marcas, formas de apresentagado e regides, e contemplar diferentes

periodos de coleta para estimar a magnitude real do problema.

5. Conclusao

A anadlise da conformidade regulatéria de suplementos alimentares a base de
Passiflora spp. revelou inconformidades importantes nos rotulos dos produtos
avaliados, com destaque para a auséncia de informagbes obrigatorias, uso de
alegacgbes terapéuticas ndo permitidas e a falta de padronizagao técnica dos insumos
vegetais. Apenas um dos sete suplementos analisados apresentou plena
conformidade com a legislacao sanitaria vigente. Embora os achados se limitem a um
numero reduzido de amostras, os padrboes de irregularidade observados indicam
fragilidades regulatorias relevantes, com potencial para comprometer a segurancga e
o uso informado por parte dos consumidores. Tais inconformidades reforcam a
necessidade de aprimorar os mecanismos de fiscalizagdo pdés-mercado, de exigir
maior rigor técnico por parte da industria e de fomentar agées educativas voltadas ao
letramento sanitario. A apropriagdo do apelo cultural do maracuja como “calmante
natural”’, quando desacompanhada de respaldo técnico e regulatério, pode induzir o

consumidor ao erro e contribuir para o uso inadequado desses produtos. A construcao
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de um mercado mais seguro e transparente exige uma abordagem integrada que una
controle sanitario, responsabilidade comercial e promog¢do do uso racional de
suplementos a base de plantas medicinais. Mais do que cumprir exigéncias legais,
trata-se de proteger efetivamente a saude publica, fortalecendo a confianga do

consumidor e a credibilidade do setor.
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Compostos fendlicos e atividade antioxidante em Suplementos Alimentares e
Produtos Tradicionais Fitoterapicos a base de Passiflora spp. comercializados

no Brasil

Araujo, P.C.; Ramos, C.C.; de Oliveira, D.B. Compostos fendlicos e atividade antioxidante em
Suplementos Alimentares e Produtos Tradicionais Fitoterapicos a base de Passiflora spp.

comercializados no Brasil. 2025.

Resumo

O género Passiflora € amplamente utilizado na medicina tradicional e formal,
destacando-se P. incarnata como espécie farmacéutica de referéncia. A planta é rica
em flavonoides C-glicosilados, especialmente a vitexina, associada a efeitos
ansioliticos e antioxidantes. No Brasil, esses produtos s&do comercializados tanto como
suplementos alimentares, sem exigéncia de padronizagao fitoquimica, quanto como
fitoterapicos registrados, sujeitos a controle de qualidade. Este estudo comparou
suplementos alimentares a base de Passiflora spp. (com e sem espécie declarada),
Produtos Tradicionais Fitoterapicos (PTF) de P. incarnata e um extrato manipulado de
P. incarnata quanto a composigao fendlica, ao perfil cromatografico e a atividade
antioxidante. Foram analisadas nove amostras (S1 a S5, M1, F1 a F3), submetidas a
extracao hidroetandlica e avaliagao por colorimetria (CIELAB), CLAE-DAD (com foco
em vitexina), quantificacao de fendlicos totais pelos métodos de Folin-Ciocalteu e Fast
Blue BB e ensaio antioxidante de sequestro do radical DPPH. A vitexina foi identificada
em todas as amostras, com intensidades de pico heterogéneas: F1 a F3 e M1 exibiram
perfis consistentes, enquanto os suplementos variaram amplamente. Os teores
fendlicos oscilaram entre 150,6 e 715,1 mg EAG/g (Folin) e 212,2 a 417,5 mg EAG/g
(Fast Blue BB). Observou-se correlagao positiva com a atividade antioxidante na
concentracédo de 0,50 mg/mL (Folin vs DPPH r = 0,80; Fast Blue vs DPPH r=0,69) e
entre os métodos de fendlicos (Folin vs Fast Blue r=0,80). Os suplementos mostraram
grande variabilidade: S5 apresentou desempenho equiparavel ao controle positivo
(BHT) e aos fitoterapicos, enquanto S1 exibiu baixa concentracdo fendlica e
luminosidade (L*). Conclui-se que, na amostra estudada, a auséncia de padronizagao
em parte dos suplementos se associou a maior variabilidade composicional e

funcional, ao passo que os fitoterapicos regulados mostraram maior consisténcia. Os
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resultados apontam para a conveniéncia de critérios de padronizagao e rotulagem

mais claros em produtos a base de Passiflora no Brasil.

Palavras-chave: Passiflora incarnata; Produtos Tradicionais Fitoterapicos;

Suplementos Alimentares; compostos fendlicos; vitexina; atividade antioxidante.

1. Introdugao

O uso de plantas medicinais como recurso terapéutico acompanha a histéria
humana e permanece relevante na atencédo a saude, inclusive em paises com
sistemas consolidados, impulsionado por fatores culturais, custo-efetividade
percebida e busca por terapias complementares (Rocha et al., 2021). No Brasil, a
elevada biodiversidade e o acumulo de conhecimento tradicional tém sustentado uma
base expressiva de pesquisa e inovagado em fitoterapicos, ao mesmo tempo em que
politicas publicas vém estimulando a integracdo dessas praticas ao sistema de saude
(Hasenclever et al., 2017; Rocha et al., 2021). Entre as espécies de maior interesse
socioeconémico e farmacéutico destaca-se o género Passiflora, cujo uso popular e
cientifico se relaciona a disturbios leves do sono e da ansiedade e a efeitos
antioxidantes atribuidos majoritariamente ao conteudo de compostos fendlicos (Sun e
Shahrajabian, 2023; Jeblli et al., 2024; Araujo; Ramos; Oliveira, 2025).

Do ponto de vista fitoquimico, espécies de Passiflora reanem um conjunto de
fendlicos, com destaque para flavonoides C-glicosilados (p.ex., vitexina, isovitexina,
orientina e isoorientina) e flavonas O-glicosiladas, além de acidos fendlicos, cuja
presenga e abundancia variam conforme espécie, 6rgao vegetal, estadio ontogenético
e condigbes agronémicas (Nurzynska-Wierdak, 2023; Jeblli et al.,, 2024). Em
particular, a vitexina € frequentemente relatada como constituinte majoritario em P.
incarnata e tem sido empregada como marcador analitico em abordagens
cromatograficas para controle de qualidade (Krenn, 2002; Zucolotto et al., 2012; Brasil,
2021). A atividade antioxidante observada em extratos de Passiflora € amplamente
atribuida a esses fendlicos, que podem atuar como doadores de elétrons/atomos de
hidrogénio, quelantes de metais e moduladores de vias redox (Sun e Shahrajabian,
2023; Jeblli et al., 2024).

No mercado brasileiro coexistem duas categorias regulatérias de interesse para

produtos a base de passiflora: os suplementos alimentares, para os quais ndo ha
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exigéncia de padronizagao em marcadores fitoquimicos especificos e nos quais séo
vedadas alegacbes terapéuticas, e os Produtos Tradicionais Fitoterapicos (PTF),
produzidos especificamente a partir de Passiflora incarnata e indicados para quadros
de ansiedade leve e insbnia, que requerem comprovagao de qualidade, com
segurancga e eficacia fundamentadas em uso tradicional documentado em literatura
técnico-cientifica, com controle de componentes marcadores (Brasil, 2018; Brasil,
2021). Em matrizes vegetais, entretanto, a composi¢cado quimica efetiva de produtos
comerciais pode apresentar grande heterogeneidade, resultante da espécie/parte
utilizada, das condigbes de cultivo, do processamento e da extragdo, fatores
conhecidos por impactar o teor e o perfil de fendlicos e, consequentemente, as
respostas bioativas (Biernacka et al., 2021; Baron et al., 2021; Nurzynska-Wierdak,
2023; Tourabi et al., 2023;). Tais variaveis tornam particularmente pertinente a
comparacgao entre suplementos alimentares e fitoterapicos padronizados a base de
passiflora quanto ao conteudo fendlico e ao potencial antioxidante.

Apesar do uso disseminado de Passiflora e da disponibilidade de fitoterapicos
padronizados, ha lacunas quanto a caracterizacdo de suplementos alimentares
comercializados no Brasil sob a 6tica fitoquimica e funcional, especialmente quando
comparados lado a lado com PTFs e extratos manipulados de P. incarnata. Em
particular, faltam estudos que integrem, no mesmo conjunto de amostras, a
identificacdo cromatografica de marcadores (p.ex., vitexina), a quantificacdo de
fendlicos totais e a avaliagdo da atividade antioxidante, considerando ainda
parametros tecnoldgicos simples e informativos, como a cor do pd, que pode refletir
oxidagao ou processamento (Biernacka et al., 2021; Baron et al., 2021; Stafford et al.,
2022).

Diante desse contexto, este estudo teve como objetivo geral caracterizar
analiticamente suplementos alimentares a base de passiflora comercializados no
Brasil por CLAE-DAD, com énfase na vitexina, quantificar o teor de compostos
fendlicos totais pelos métodos de Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB, estimar a atividade
antioxidante pelo ensaio de DPPH e explorar parametros colorimétricos como
indicadores indiretos de variagao composicional. Como objetivo especifico, aplicou-se
0 mesmo painel analitico a Produtos Tradicionais Fitoterapicos, permitindo a
comparagao entre as categorias. Ao integrar abordagens cromatograficas e
espectrofotométricas sob desenho comparativo, busca-se oferecer evidéncias para o

reforco do controle de qualidade e para o debate regulatério sobre padronizagao e
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seguranga de produtos a base de passiflora no pais, com ateng¢ao particular aos
suplementos alimentares (Brasil, 2018; Ravindranath et al., 2021; Brasil, 2021; Pérez
et al., 2023).

2. Material e Métodos

Os experimentos deste trabalho foram conduzidos no Laboratério de
Tecnologia de Alimentos (LTA), vinculado ao Centro de Ciéncias e Tecnologias
Agropecuarias (CCTA) da Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro

(UENF), localizado em Campos dos Goytacazes, Rio de Janeiro, Brasil.

2.1 Amostras e codificagao

Foram selecionadas nove amostras de produtos a base de Passiflora spp.:
cinco suplementos alimentares (S1, S2, S3, S4 e S5), adquiridos em plataformas de
comércio digital e lojas especializadas em produtos naturais; um insumo farmacéutico,
na forma de po6 de extrato seco de Passiflora incarnata, fornecido por uma farmacia
de manipulacdo de Campos dos Goytacazes (M1) e acompanhado de certificado de
analise; e trés Produtos Tradicionais Fitoterapicos (PTFs) industrializados (F1, F2 e
F3), contendo extrato seco padronizado de P. incarnata com teor de flavonoides totais
expressos em vitexina, adquiridos em farmacias comerciais.

Os suplementos alimentares foram adquiridos entre dezembro de 2024 e margo
de 2025 e apresentavam formulagao solida em capsulas. Todos traziam “Passiflora”
no rétulo; porém, a identificacdo da espécie variou: parte especificava Passiflora
incarnata (planta medicinal reconhecida pela Anvisa), outra parte indicava outra
espécie do género Passiflora e alguns ndo informavam a espécie botanica (Brasil,
2021). Observou-se ainda a presenca de alegagdes relacionadas ao bem-estar
emocional e/ou a qualidade do sono em rétulos e materiais de divulgagédo, o que
constitui atribuicdo terapéutica e ndo é permitido para suplementos alimentares
segundo a RDC n°® 243/2018 (Brasil, 2018).

O insumo vegetal corresponde a um extrato seco padronizado de P. incarnata,
fornecido por farmacia de manipulagao, com teor de vitexina de 0,17%, auséncia de
contaminantes microbiolégicos e caracteristicas fisico-quimicas compativeis com o

uso farmacéutico, conforme laudo técnico.
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Os PTFs incluidos sdo medicamentos registrados na Anvisa e contém extrato
seco padronizado de P. incarnata. Todos apresentam especificagdo de flavonoides
totais expressos em vitexina e sdo indicados, conforme bula aprovada, para o
tratamento de disturbios leves do sono e da ansiedade.

Essa abordagem buscou refletir a diversidade do mercado brasileiro de
produtos a base de passiflora, abrangendo desde suplementos com rotulagem
genérica até medicamentos regularizados, possibilitando uma analise comparativa

abrangente.

2.2 Extracao e preparo dos extratos

O conteudo dos suplementos alimentares encapsulados a base de Passiflora
incarnata foi retirado manualmente das capsulas. Em seguida, todo o material vegetal
em po foi pesado em balanca analitica.

A extracao dos constituintes fitoquimicos de interesse foi realizada utilizando
etanol 70% (v/v), na proporgéo de 1:3 (m/v), adaptada de diretrizes estabelecidas pela
Farmacopeia Brasileira (Anvisa, 2019) e pelas especificagdes técnicas do Ministério
da Saude para derivados vegetais de interesse do SUS (Brasil, 2021). O processo de
extracdo foi realizado em duas etapas complementares: inicialmente, as amostras
foram submetidas a sonicacdo em banho de ultrassom por 30 minutos, visando a
intensificagdo da extragao por ruptura celular; em seguida, realizou-se a maceragao
estatica por 12 horas em temperatura ambiente e ambiente escuro (Jeblli et al., 2024).

Finalizada a extragéo, as solu¢des foram filtradas com auxilio de membrana de
0,45 um, para remocao de particulas sélidas. Em seguida, as amostras filtradas foram
colocadas sob exaustdao em capela de fluxo com ventilagdo continua, até completa
evaporagao do etanol. O residuo concentrado obtido foi entdo congelado com
nitrogénio liquido, a fim de preservar sua estabilidade e facilitar o processo
subsequente de secagem. Posteriormente, o material foi submetido a liofilizagao,
visando a obtencdo do extrato seco para a realizacdo das analises previstas.

Para PTFs (F1 a F3), os revestimentos dos comprimidos foram removidos e
descartados antes da pesagem. Por se tratarem de extratos secos padronizados, nao
foi realizada extracdo; as quantidades requeridas foram pesadas e dissolvidas
diretamente no solvente indicado em cada ensaio, seguidas de filtragdo em membrana

de 0,45 uym antes das analises. Para M1, aplicou-se o mesmo procedimento descrito.
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2.3 Colorimetria CIELAB

Apos a abertura das capsulas, os conteudos pulverulentos foram
homogeneizados e submetidos a analise colorimétrica instrumental. As medigcbes
foram realizadas por refletancia direta no espaco de cor CIELAB (L*, a*, b*), utilizando
o colorimetro digital MiniScan XE PLUS (HunterLab, modelo 45/0-L, n°. de série 5795),
configurado com geometria 45/0, iluminante D65 e observador de 10 graus, apos
calibragdo no padrao branco do fabricante. As amostras foram medidas em placas de
Petri, formando camada homogénea e suavemente compactada para minimizar a
influéncia do substrato e da textura superficial.

Para cada amostra, foram obtidas trés medidas do péd, reportando-se os
resultados como média = desvio-padrdo. Os parametros instrumentais foram L*
(luminosidade), a* (eixo verde—vermelho), b* (eixo azul-amarelo), C* (croma) e h°
(dngulo de matiz, em graus).

Essa analise visa identificar diferencas visuais e, indiretamente, quimicas entre
as amostras, potencialmente relacionadas a composi¢cdo vegetal, a presenca de
excipientes/contaminantes e ao grau de processamento/oxidacao (Stafford et al.,
2022). A espessura da camada foi ajustada para evitar influéncia do substrato;

amostras muito escuras foram remedidas para confirmar estabilidade de L*.

2.4 CLAE-DAD: analise do perfil quimico e detec¢ao de vitexina como

marcador quimico

A avaliacao do perfil quimico dos produtos comerciais a base de Passiflora ssp.
foi realizada por Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia com detector de arranjo de
diodos (CLAE-DAD), com o objetivo de caracterizar os compostos fenodlicos presentes
e identificar especificamente a vitexina, flavonoide C-glicosilado empregado como
marcador analitico em Passiflora incarnata (Krenn, 2002; Zucolotto et al., 2012; Brasil
2021). A metodologia utilizada foi adaptada do protocolo descrito por Assis (2014),
originalmente desenvolvido para Capsicum baccatum var. pendulum, com ajustes
para aplicacdo em extratos de Passiflora spp., tendo-se mostrado eficiente na
separacao de flavonoides e na obtencao de cromatogramas e espectros UV-vis com

resolucéo adequada.
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As analises foram conduzidas em sistema Shimadzu LC-20A (bombas LC-
20AD, amostrador automatico, forno de coluna a 35°C e DAD). Utilizou-se coluna de
fase reversa C18 (250 x 4,6 mm, 5 ym) acoplada a pré-coluna C18. A fase movel foi
composta por agua ultrapura acidificada com acido fosforico (bomba A; pH = 3,2) e
acetonitrila (bomba B), em fluxo de 1,0 mL/min. O gradiente de eluigdo empregado
encontra-se descrito na Tabela 1; ao final da corrida (32min), procedeu-se ao
reequilibrio por 5min nas condi¢des iniciais. Solventes foram previamente filtrados

(0,22 pym) e desgaseificados por ultrassom.

Tabela 1. Gradiente de eluigao por CLAE-DAD

Tempo (min) Concentragao da bomba B (%)

0,0 0

5,0 30
10,0 50
15,0 70
20,0 80
25,0 90
30,0 100
32,0 0

Fonte: Adaptado de Assis (2014).

A aquisigao espectral no DAD foi realizada entre 200 e 400 nm (passo de 1
nm), com extracao de cromatogramas a 280 nm para rastreio de fendlicos e a 335 nm
para monitoramento do pico atribuido a vitexina, preservando o espectro completo
para comparacgao. Para a preparagao das amostras, 5 mg de cada extrato seco foram
solubilizados em 1,0 mL da fase moével (50% A/50% B), submetidos a banho
ultrassénico por 10min e filtrados em membranas de 0,45 ym (PTFE) imediatamente
antes da injegcédo. O volume de injecao foi de 20 yL para amostras e padréo.

O padrao de vitexina (Sigma-Aldrich, Ref. 49513; CAS 3681-93-4) foi preparado
a 125 pg/mL na mesma fase mével, sonicado por 10min e filtrado (0,45 pm). A
identificacdo de vitexina nas amostras considerou, de forma conjunta, a coincidéncia
do tempo de retencédo (Rt) na amostra com o da vitexina padrao, e a similaridade
espectral UV-vis do DAD.

A integragcdo de picos foi realizada de forma automatica, com corregdes

conservadoras de baseline quando necessario, mantendo parametros idénticos entre
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as amostras. As areas dos picos foram utilizadas como medidas relativas de

intensidade do marcador entre amostras e categorias.

2.5 Método de Sequestro do Radical DPPH

O potencial antioxidante dos extratos foi determinado pelo método de sequestro
do radical livre 2,2-difenil-1-picril-hidrazil (DPPH), conforme descrito por Brand-
Williams et al. (1995), com adapta¢des baseadas em Moharram e Youssef (2014).
Este método baseia-se na capacidade de substancias antioxidantes de doarem
atomos de hidrogénio ou elétrons ao radical DPPH, promovendo sua redugédo. O
DPPH é um radical de nitrogénio estavel, de coloragdo violeta intensa e absorgao
caracteristica entre 515 e 520 nm. Quando ocorre a redugao do radical, sua coloragao
muda de roxo para amarelo, com consequente diminuicao da absorbancia, fendmeno
que permite estimar a atividade antioxidante da amostra (Figura 1) (Baliyan et al.,
2022).

Figura 1. Estrutura quimica do radical DPPH antes e apés reducgao.
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Fonte: Autoria prépria, 2025.

Para o ensaio, foi preparada uma solucdo estoque dos extratos na
concentracdo de 2 mg/mL em metanol, com solubilizagdo por sonicagao em banho
ultrassbénico por 15 minutos. A partir dessa solugao, foram realizadas diluigdes
seriadas para obteng¢ao das concentracées de 1,00; 0,75; 0,50; 0,25 e 0,125 mg/mL.

De cada diluicdo, 50 yL foram transferidos para pogos de uma microplaca de
96 pogos, seguidos da adi¢ao de 50 uL de solugao de DPPH, previamente preparada
por dissolugdo de 0,0125 g do composto em 50 mL de metanol, equivalente a
aproximadamente 0,63 mM. A reacao foi conduzida ao abrigo da luz, sob agitacéao
orbital a 100 rpm por 60 minutos, a temperatura ambiente.
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A absorbancia das solucbes foi lida em espectrofotbmetro de microplacas
(Multiskan SkyHigh, Thermo Scientific — 110V), a 515 nm. Como controle positivo,
utilizou-se o antioxidante padréo 2,6-di-(tert-butil)-4-metilfenol (BHT), preparado nas
mesmas concentragbes das amostras. O controle negativo consistiu apenas da
solucao de DPPH em metanol, sem adic&do do extrato.

Todos os testes foram realizados em triplicata. A capacidade antioxidante foi
expressa em termos de porcentagem de inibicdo do radical DPPH, calculada pela
equagao:

% Inibigao = [(Absorbanciacontrole = Absorbanciaamostra) / Absorbanciacontrole] * 100

As absorbancias foram corrigidas por brancos de reagente (metanol+DPPH) e
brancos de amostra (amostra+metanol sem DPPH) quando aplicavel.

A Figura 2 ilustra esquematicamente as etapas do ensaio com DPPH, incluindo
a preparagao das diluigbes a partir da solugado estoque, as concentragdes testadas e

a aplicacao na microplaca.

Figura 2. Esquema do ensaio DPPH em microplaca.
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Fonte: Autoria prépria, 2025.
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2.6 Teor de Compostos Fendlicos Totais

2.6.1 Método de Folin-Ciocalteu

A quantificacdo dos compostos fendlicos totais nos extratos secos dos
suplementos alimentares foi realizada pelo método colorimétrico de Folin-Ciocalteu,
conforme descrito por Slinkard e Singleton (1977) e revisado por Pérez e
colaboradores (2023). Esse método, amplamente utilizado na determinagcdo do
conteudo fendlico total em alimentos, baseia-se em uma reagao de transferéncia de
elétrons, na qual os compostos fendlicos atuam como agentes redutores, transferindo
elétrons ao reagente de Folin-Ciocalteu, que contém complexos heteropoliacidos de
molibdénio e tungsténio em alta valéncia, como o H3PMo012040 € HsPW12040. Em meio
alcalino (pH ~10), essa reagéo provoca a redugao parcial dos ions Mo®* e W6* a Mo®*
e W5, formando um complexo azul cuja absorbancia é mensurada
espectrofotometricamente em torno de 765 nm. A intensidade da coloragcéo é
diretamente proporcional a capacidade redutora dos compostos fendlicos e os
resultados sdo expressos em equivalentes de acido galico (EAG). A reacdo de
oxirredugao entre os compostos fendlicos e o reagente de Folin-Ciocalteu, bem como
a formagao do complexo azul é detectado por espectrofotometria.

Inicialmente, preparou-se uma solucdo estoque de cada extrato na
concentragcéo de 1 mg/mL em metanol. Em microplacas de 96 pogos, aliquotas de 30
ML de cada amostra foram adicionadas a 50 uL do reagente de Folin-Ciocalteu (1N).
Apés 10 minutos, foram adicionados 100 uL de solugao de carbonato de sodio (7,5%
m/v). As amostras foram agitadas e mantidas por 1 hora em agitador orbital (100 rpm),
protegidas da luz. Em seguida, a absorbéancia foi lida a 765 nm utilizando leitor de
microplacas ELISA (Multiskan Skyhigh, Thermo Scientific — 110V). As leituras foram
corrigidas por branco de reagente e expressas em funcao da curva de acido galico.

A quantificagdo foi feita com base em curva analitica elaborada com acido
galico (Sigma-Aldrich, Ref. G7384; CAS 149-91-7), em concentragdes de 0, 50, 100,
200, 300 e 400 ug/mL. Os resultados foram expressos em miligramas de equivalente
de acido galico por grama de extrato seco (mg EAG/g extrato). As analises foram

realizadas em triplicata.
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2.6.2 Método de Fast Blue BB

A segunda abordagem utilizada para a quantificagdo dos compostos fendlicos
totais foi o método colorimétrico baseado na reacdo com o sal diazénio Fast Blue BB,
conforme descrito por Ravindranath e colaboradores (2021) e Medina (2011). Este
método apresenta maior especificidade para fendis em relagdo ao método de Folin-
Ciocalteu, com menor suscetibilidade a interferéncias de agucares redutores, acido
ascorbico e outras substancias nao fendlicas, sendo especialmente adequado para
matrizes complexas como extratos vegetais.

O principio do método baseia-se na conversdao dos compostos fendlicos em
ions fendxido (ArO-), em meio alcalino, os quais reagem com o sal diazénio Fast Blue
BB, promovendo a formagdo de complexos azo cromoforos intensamente coloridos
(Ravindranath et al., 2021).

Para a analise, foram preparadas solugdes estoque dos extratos na
concentragéo de 1 mg/mL em metanol. Em microplacas de 96 pogos, adicionaram-se
40 uL da amostra, 160 yL de agua ultrapura e 20 uL de solugdo de Fast Blue BB a
0,01% (m/v), recém-preparada. As placas foram mantidas por 10 minutos ao abrigo
da luz, sendo entdo adicionados 20 pyL de solugdo de NaOH a 5% (m/v) para
alcalinizagdo do meio. As amostras foram homogeneizadas por agitagao orbital (100
rpm) e armazenadas ao abrigo da luz por 90 minutos.

A absorbancia foi medida a 420 nm em leitor de microplacas ELISA (Multiskan
SkyHigh, Thermo Scientific — 110V). As leituras foram corrigidas por branco de
reagente e expressas em fungéo da curva de acido galico. A quantificagao foi realizada
com base em curva analitica de acido galico (padréao) nas concentragdes de 0, 10, 20,

30, 40 e 50 pg/mL, obtida por regresséao linear da absorbancia corrigida.

2.7 Analise Estatistica

Os dados obtidos nas analises de teor de compostos fendlicos totais (métodos
de Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB), na avaliagao da atividade antioxidante (DPPH) e
nos parametros colorimétricos (L*, a*, b*, C* e h°) foram expressos como média +
desvio-padrao de trés repeticdes independentes (n = 3). A analise estatistica foi
conduzida utilizando o software GraphPad Prism®, versédo 10.0 (GraphPad Software
Inc., San Diego, CA, EUA).
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As diferengcas entre as amostras foram avaliadas por meio de analise de
variancia (ANOVA) unidirecional (one-way ANOVA), seguida do teste de comparagdes
multiplas de Tukey, considerando nivel de significancia de p < 0,05.

Os coeficientes de inibicdo 1Cs0 (DPPH) foram obtidos por regressédo 4PL
crescente (X em log10; Bottom = 0; Top limitado ao platé observado). Quando o ajuste
nao atendeu aos critérios (platd irrealista ou auséncia de cruzamento em 50% na faixa
0,125-1,00 mg/mL), o ICso foi estimado por interpolagéo log-linear entre os dois pontos
adjacentes ou censurado (<0,125 ou >1,00 mg/mL).

Calculou-se a correlagédo de Pearson (r) entre fendlicos totais por Folin-
Ciocalteu e DPPH (0,50 mg/mL), fendlicos totais por Fast Blue BB e DPPH (0,50
mg/mL) e entre Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB (n =9, bicaudal, a = 0,05). Reportaram-
se r, p e intervalo de confianga de 95% (IC95%) obtido pela transformagao de Fisher.

Além disso, os parametros obtidos na analise por CLAE-DAD (tempo de
retencao, area e altura do pico e os comprimentos de onda maximos de absorgao)
foram analisados de forma descritiva e comparativa, utilizando como referéncia o
padrao analitico de vitexina. A similaridade dos espectros UV-vis foi avaliada
qualitativamente, com base na sobreposicdao dos maximos de absorgao e no formato
espectral.

As representacgdes graficas foram geradas no mesmo software, com barras de

erro indicando o desvio-padréo.

3. Resultados e Discussao

3.1 Caracterizacao dos produtos

A Tabela 2 resume as nove amostras avaliadas: cinco suplementos alimentares
(S1 a S5), um extrato manipulado (M1) e trés Produtos Tradicionais Fitoterapicos (F1
a F3). Nos suplementos, a rotulagem descreve, em geral, p6 vegetal de passiflora
(nem sempre com espécie declarada) sem teor de marcadores; ha lacunas nas datas
de fabricagdo e/ou validade em alguns rétulos. A mengao “isento de registro” era
compativel com o periodo de coleta; a partir da RDC 843/2024 e da IN 281/2024,
exige-se o numero de notificagdo (Brasil, 2018; Brasil, 2021; Brasil, 2024a; Brasil,
2024b).
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Tabela 2. Caracteristicas das amostras de suplementos alimentares, extrato

padronizado e Produtos Tradicionais Fitoterapicos a base de Passiflora spp.

i Quantidade Flavonoides totais
o . Espécie . Situacao Fabricacao /
Cdédigo Categoria declarada expressos em vitexina . .
declarada regulatéria Validade
por dose (mg/g de extrato)*
Passiflora 06/2024 - 36
Suplemento ) 500 mg de po ]
S1 ) (espécie Nao declarado Isento de registro*™  meses apods
alimentar vegetal
omitida) fabricagéo.
Suplemento  Passiflora 500 mg de p6 ] 26/09/2024 —
S2 ) ) Nao declarado Isento de registro**
alimentar  incarnata L. vegetal 26/09/2026
Validade:
Suplemento  Passiflora 400 mg de p6 ) 09/12/2026
S3 ) ] N&o declarado Isento de registro** L
alimentar edulis vegetal (fabricagao nao
declarada)
Passiflora
Suplemento ) 500 mg de po _ )
S4 ) (espécie Nao declarado Isento de registro** Ausente
alimentar - vegetal
omitida)
01/2025 - 24
Suplemento  Passiflora 500 mg de p6 _ )
S5 ] ] Nao declarado Isento de registro**  meses apos
alimentar incarnata vegetal L
fabricagao
Extrato seco  Passiflora 10/11/2022 -
M1 ) . Nao aplicavel 1,7 mg/g de extrato N&o aplicavel
padronizado incarnata L. 10/11/2027
Produto
o Passiflora 500 mg de Registro MS 02/2024 —
F1 Tradicional 45,0 mg/g de extrato
) o incarnata L. extrato seco presente 02/2026
Fitoterapico
Produto ) )
o Passiflora 900 mg de Registro MS 05/2024 —
F2  Tradicional 37,0 mg/g de extrato
) o incarnata L. extrato seco presente 05/2026
Fitoterapico
Produto ) )
o Passiflora 260 mg de Registro MS 11/2023 -
F3  Tradicional 35,0 mg/g de extrato
incarnata L.  extrato seco presente 11/2025

Fitoterapico

Legenda:*Para M1: valor refere-se a vitexina p/p; para F1 a F3: flavonoides totais expressos em vitexina

(equivalentes). **No momento da coleta, os suplementos alimentares ainda podiam ser comercializados

com esta mengéo; segundo a RDC 843/2024 e a IN 281/2024, essa informacgéao foi substituida pelo

numero de notificagdo a Anvisa. Fonte: Autoria propria (2025).

O extrato manipulado (M1) apresenta laudo técnico e padronizagao declarada

em vitexina (1,7 mg/g). Os fitoterapicos (F1 a F3), todos com registro MS e P. incarnata



83

declarada, trazem padronizag&o em flavonoides totais expressos em vitexina (=35-45

mg/qg).

Estas informagdes servem para contextualizar as comparagdes quimico-
funcionais (CLAE-DAD, fendlicos totais e DPPH) nas subsegbes seguintes; a
discussdo detalhada de conformidade regulatéria é tratada no Capitulo 2 desta
dissertacao (Brasil, 2018; Brasil, 2021).

3.2 Conteudo real, subpreenchimento e rendimento de extragao

(suplementos alimentares)

A Tabela 3 integra a comparagéo entre o conteudo declarado em rétulo e o
conteudo real de po6 obtido apds a abertura de todas as capsulas dos suplementos
alimentares S1 a S5, bem como os rendimentos de extragao hidroetandlica (70%)
calculados a partir de 100% desse conteudo real. Em todas as amostras observou-se
subpreenchimento expressivo, com déficits entre —39,58% (S3) e -51,17% (S2). O
procedimento considerou a totalidade das unidades, o que torna improvavel uma
perda experimental capaz de explicar diferengcas dessa magnitude. Esses resultados
apontam para a inconsisténcia da quantidade entre o que é rotulado € o que o
consumidor efetivamente recebe, com impacto direto no doseamento real de material
vegetal (Brasil, 2018; Brasil, 2021).

Tabela 3. Conteudo real, subpreenchimento e rendimento de extragao

hidroetandlica (70%) para suplementos alimentares

Rendimento Extrato por
Conteudo Extrato seco
Amostra P6 obtido (g) Déficit (%) de extracao capsula
declarado total (g)*
(g/100 g) (mg/caps)**
S1 30 g /60 caps 15,82 -47,27 6,8 1,08 17,9
S2 30 g /60 caps 14,65 -51,17 7,6 1,11 18,6
S3 24 g/ 60 caps 14,50 -39,58 9,5 1,38 23,0
S4 45 g /90 caps 26,20 -41,78 8,4 2,20 24,5
S5 30 g /60 caps 16,68 -44,40 9,0 1,50 25,0

Legenda: * Extrato seco total = P4 obtido x (Rendimento/100). ** Extrato por capsula = (Extrato seco
total x 1000) + n° de capsulas do frasco. Nota: O rendimento de extragdo (g/100 g) representa a
quantidade de extrato seco obtida a partir de 100 g do p6 das capsulas, apds a extragao hidroetandlica

70% e evaporagao do solvente. Ja o extrato por capsula (mg/caps) indica a quantidade estimada de
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substancias soluveis extraiveis presentes em cada capsula, expressa em miligramas de extrato seco

equivalente.

Fonte: Autoria prépria (2025).

Observou-se que apenas S5 continha saché dessecante no frasco, condi¢gao
que pode favorecer maior estabilidade frente a umidade e mitigar a aglomeracgao e os
processos oxidativos ao longo da validade, aspectos especialmente relevantes em
pos vegetais higroscopicos (Biernacka et al., 2021).

Tomando-se todo o conteudo real de cada frasco como massa de partida para
extracdo (etanol 70% v/v) e subsequente liofilizagdo, os rendimentos situaram-se
entre 6,8 e 9,5 g/100 g, produzindo 1,08 a 2,20 g de extrato seco por frasco (Tabela
3). Ao normalizar por unidade, obteve-se ~17,9-25,0 mg de extrato por capsula,
valores que refletem simultaneamente o subpreenchimento e a fragao extraivel do pé
vegetal. Como Produtos Tradicionais Fitoterapicos (F1 a F3) e o extrato manipulado
(M1) ja se apresentam na forma de extratos secos, o calculo de rendimento n&o se
aplica a essas matrizes e, por isso, nao foi realizado.

A integracdo de conteudo real + rendimento permite estimar o extrato
efetivamente entregue por capsula/dose, esclarecendo discrepancias entre o
prometido em rétulo e o entregue ao consumidor.

Em contraste, os PTF fornecem 260-900 mg de extrato seco por dose
declarada (Tabela 2), isto &, ordens de grandeza acima dos ~18-25 mg/caps.
efetivamente entregues pelos suplementos alimentares, o que ajuda a explicar o
desempenho bioquimico superior e a maior previsibilidade observada.

Os percentuais de déficit foram calculados a luz do que o rétulo declara para
conteudo por capsula/frasco. Considerando a possivel presenca de
carreadores/excipientes e variacdes de rotulagem entre marcas, os achados devem

ser lidos como sinal de alerta quantitativo, ndo como comprovagao regulatoria isolada.

3.3 Parametros colorimétricos CIELAB dos conteudos encapsulados dos

suplementos alimentares

A Tabela 4 apresenta os parametros CIELAB (L*, a*, b*, C*, h°) para os
conteudos pulverulentos das capsulas S1 a S5, enquanto a Figura 3 ilustra o aspecto
visual dos pés. Os resultados mostram trés perfis cromaticos bem-marcados. A
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amostra S1 exibiu luminosidade muito baixa e croma reduzido, caracterizando um po
escurecido e pouco saturado. As amostras S2 a S4 apresentaram luminosidades
intermediarias (L* = 32—39) e angulos de matiz altos (h° =74-82°), com predominancia
de tons amarelados tipicos de materiais vegetais menos escurecidos. A amostra S5
mostrou luminosidade baixa (L* = 16) com a* e b* positivos relativamente elevados e

h°® = 35°, resultando em tom castanho-avermelhado mais intenso.

Tabela 4. Parametros colorimétricos das amostras de suplementos de Passiflora

spp.

Amostra L* a* b* Croma (C¥) Hue (h°)
S1 12,90 + 0,02 1,44 £ 0,04 0,34 + 0,02 1,48 £ 0,03 13,18+ 0,89
S2 32,58 £ 0,05 5,96 + 0,04 20,94 + 0,01 21,77 £ 0,04 74,13 10,16
S3 35,21+ 0,27 6,34 + 0,29 21,99 £ 0,09 22,88 + 0,26 73,86 £ 0,60
S4 38,64 £ 0,43 3,02 +0,07 20,52 + 0,34 20,74 £ 0,26 81,61+ 0,95
S5 16,20 + 1,53 15,32+ 0,68 10,62 + 0,87 18,64 + 0,78 34,96 £ 1,97

Fonte: Autoria prépria, 2025.

Figura 3: Aspecto visual dos poés obtidos das capsulas dos suplementos

alimentares de Passiflora spp.

S1 S2 S3 S4 S5

Fonte: Autoria prépria, 2025.

Valores positivos de a* e b* em todas as amostras indicam tons quentes
(vermelho-amarelo) em diferentes proporgbes. Diferencas de L* e C* sugerem
variagdes no grau de escurecimento e saturagédo do po, fendbmenos que, em matrizes
vegetais, podem refletir o estado oxidativo de fendlicos, composi¢cao/pigmentos ou

efeitos de formulacao (diluicao por excipientes, umidade), devendo ser interpretados
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em conjunto com os dados quimicos (Biernacka et al., 2021; Baron et al., 2021;
Stafford et al., 2022).

Em sintese, os parametros CIELAB discriminam visualmente os suplementos
alimentares analisados e oferecem contexto tecnoldgico para a discussao dos teores
fendlicos e da atividade antioxidante nas subsec¢des seguintes, sem pretensédo de

servir como marcador unico de qualidade (Baron et al., 2021).

3.4 Perfil cromatografico por CLAE-DAD: identificagdo da vitexina e
intensidade relativa

As Figuras 4, 5, 6 e 7 mostram os cromatogramas obtidos por CLAE-DAD para
as amostras e para o padrdo de vitexina, enquanto a Tabela 5 resume tempo de
retencao (tr), area, altura e maximos de absor¢ao (Amax) do pico alvo. Em todas as
amostras foi observado um pico recorrente em ~7,4min, com espectros UV-vis
compativeis com os do padrao, o que confirma a identificacdo de vitexina por

coincidéncia de tr e assinatura espectral (Krenn, 2002; Zucolotto et al., 2012).

Figura 4: Cromatograma e espectro UV-vis da vitexina (padrao) por CLAE-DAD.
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Fonte: Autoria prépria, 2025.
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Figura 5. Cromatogramas CLAE-DAD dos Produtos Tradicionais Fitoterapicos

(F1 a F3) de Passiflora incarnata, evidenciando o pico de vitexina em ~7,4min e

os espectros UV-vis correspondentes.
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Figura 6. Cromatogramas CLAE-DAD do extrato manipulado M1 e dos
suplementos S1 e S2, evidenciando o pico de vitexina em ~7,4min, com

espectros UV-vis compativeis ao padrao.
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Figura 7. Cromatogramas CLAE-DAD dos suplementos S3, S4 e S5,

evidenciando o pico de vitexina em ~7,4min, com espectros UV-vis compativeis

ao padrao.
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Tabela 5. Parametros do pico de vitexina (~7,4min) por CLAE-DAD: tr, area,

altura e Amax nas amostras e no padrao.

Amostra tr (min) Area (mAU:'s) Altura (mAU) Amax (nm)
F1 7.448 1.380.287 357.835 246, 269, 294, 336
F2 7.461 1.322.929 294.284 246, 269, 293, 336
F3 7.420 1.030.082 264.047 246, 269, 293, 336
M1 7.435 31.248 8.338 248, 270, 303, 330
S1 7.434 321.747 86.291 249, 270, 303, 331
S2 7.389 824.607 208.925 248, 269, 297, 335
s3 7.413 1.519.362 388.289 248, 270, 297, 334
S4 7.382 238.915 70.126 253, 271, 304, 329
S5 7.386 1.343.039 366.672 247, 269, 295, 336

(\Q;Z’;:; 7.460 ; ; 247, 268, 283, 339

Fonte: Autoria prépria, 2025.

O pico recorrente de aproximadamente 7,4 minutos corresponde a vitexina, um
flavonoide cuja identificagdo é confirmada pela combinagédo do tempo de retengéo e
do espectro UV-vis captado pelo detector de arranjo de diodos (DAD). O espectro UV
da vitexina apresenta duas bandas principais: a banda Il, entre 246—283 nm, atribuida
ao sistema aromatico do anel A da molécula de flavona, e a banda I, entre 330-339
nm, relacionada as transi¢des eletrbnicas do sistema conjugado do anel B. Essas
bandas refletem caracteristicas estruturais da vitexina, como ligacdes duplas
conjugadas e grupos fendlicos, tipicos dos flavonoides C-glicosilados. A coincidéncia
desses parametros permite assegurar a identidade da vitexina nas amostras ao
compara-las com o padrao (Krenn, 2002; Zucolotto et al., 2012).

Esse método, respaldado também por regulamentagdes nacionais, € hoje
adotado para garantir a qualidade e autenticidade dos extratos de Passiflora spp., nos
quais a quantificacado e a identificacao precisas da vitexina sao fundamentais para o
controle analitico e a validagdo dos insumos comerciais (Anvisa, 2023).

O percentual de area correspondente aos picos de vitexina variou de forma
marcada entre as categorias. Os Produtos Tradicionais Fitoterapicos (F1 a F3)
exibiram respostas elevadas e consistentes (areas na ordem de 10° mAU-s), com
sobreposi¢ao espectral proxima ao padréo. O extrato manipulado (M1) confirmou a
presenca de vitexina, porém com resposta bem inferior na area do pico, compativel

com teor de marcador mais baixo no lote ou com diferencas de matriz. Entre os



91

suplementos, houve heterogeneidade: S3 e S5 apresentaram areas elevadas,
comparaveis as dos PTF; S2 mostrou resposta intermediaria; S1 e S4 exibiram areas
baixas. Destaca-se que o espectro de S5 foi muito semelhante ao dos fitoterapicos,
sugerindo composigao fendlica mais alinhada as formulagdes padronizadas, ao passo
que S1 e S4 destoaram pela baixa intensidade e por pequenos deslocamentos nos
Amax reportados na Tabela 5.

Esses resultados reforcam que a vitexina € um marcador util de autenticidade
e de comparagao para P. incarnata, mas nao esgota a caracterizagdo do conjunto
fendlico (Krenn, 2002; Zucolotto et al., 2012). Além disso, a vitexina esta presente em
outras espécies do género Passiflora e os suplementos alimentares também
declararam diferentes espécies do género em suas composi¢des (Brasil, 2021).

Em sintese, o tr ~7,4 min e a assinatura UV-vis confirmam a presencga de
vitexina em todas as amostras, enquanto a intensidade relativa do pico distingue
categorias e marcas: fitoterapicos com alta uniformidade, suplementos alimentares
com ampla variabilidade e M1 com teor aparente menor do marcador. Essa
heterogeneidade € coerente com a padronizagdo declarada nos PTF e com a
auséncia de exigéncia de padronizagao em suplementos alimentares.

E importante ressaltar que a quantificacdo absoluta da vitexina nos
suplementos alimentares ndo constituiu o objetivo deste estudo. Tal decisdo
metodolégica se alinha ao préprio enquadramento regulatério da categoria:
suplementos alimentares nao se destinam a fins terapéuticos e, portanto, ndo devem
ter sua qualidade avaliada sob a premissa de entregar uma dose farmacolégica
especifica, diferentemente de medicamentos fitoterapicos (Brasil, 2018). A eficacia
terapéutica de produtos a base de passiflora, como os PTFs, esta intrinsecamente
ligada a padronizagédo do extrato e a garantia de uma concentragéo consistente de
marcadores bioativos entre diferentes lotes, 0 que assegura a reprodutibilidade do
efeito clinico (Wohlmuth et al., 2010). Nesse contexto, a analise do pefrfil
cromatografico, mesmo que baseada na intensidade relativa do sinal, mostrou-se
suficiente para o propésito central da investigacao: evidenciar a heterogeneidade e a
falta de padronizacao dos suplementos alimentares. A ampla variabilidade na
presenca e intensidade do pico de vitexina entre os suplementos, em contraste com a
maior consisténcia observada nos PTFs, indica heterogeneidade de matéria-prima e
de controle de processo, com impacto direto nos padrboes de qualidade e na

reprodutibilidade do lote. Nesse contexto, a vitexina € tratada como marcador
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fitoquimico util para comparagao entre produtos e verificacdo de conformidade de
perfil, e ndo como indicativo de efeito clinico (Janda et al., 2020). A abordagem
analitica adotada mostrou-se adequada para distinguir as categorias e evidenciar
discrepancias de qualidade, corroborando que, embora alegagdes terapéuticas sejam
vedadas em suplementos alimentares, parte do apelo implicito presente em alguns

rétulos ndo se sustenta na caracterizagao fitoquimica obtida (Brasil, 2018).

3.5 Compostos fendlicos totais por Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB

A Tabela 6 apresenta os teores de compostos fendlicos totais (mg EAG/g de
extrato seco) obtidos pelo método de Folin—Ciocalteu, enquanto a Figura 8 sintetiza
graficamente as médias e os desvios-padrdo. A curva analitica de acido galico foi
preparada na faixa 0—400 pg/mL, a partir das absorbancias corrigidas pelo branco
medidas a 765 nm, e ajustada por regressao linear. O ajuste apresentou elevada
linearidade (R? = 0,9947), com a seguinte equacgao: y = 0,0035-x + 0,0385, em que y
€ a absorbancia e x a concentragdo de acido galico (ug/mL) (Lucas et al., 2022; Pérez
et al., 2023).

Tabela 6. Fenodlicos totais por Folin-Ciocalteu (mg EAG/g de extrato seco)

Amostra mg EAG/g extrato (média  DP)
S1 150,56 % 5,79
S2 223,84 + 6,9
S3 412,36 + 3,9
S4 174,25 + 5,91
S5 715,12 + 7,52
M1 526,80 + 5,2b
F1 424,05 + 2,0¢
F2 371,61 +6,8¢
F3 393,58 + 1,9de

Nota: Valores expressos como média £ DP, n = 3. Letras distintas na mesma coluna indicam diferenca

significativa pelo teste de Tukey apés ANOVA, p < 0,05.
Fonte: Autoria propria, 2025.
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Figura 8. Fendlicos totais por Folin-Ciocalteu (mg EAG/g de extrato seco)
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significativa pelo teste de Tukey apés ANOVA, p < 0,05.
Fonte: Autoria prépria, 2025.

Observou-se amplitude marcante entre as amostras, de 150,56 + 5,7 mg EAG/g
(S1)a 715,12 + 7,5 mg EAG/g (S5), o que corresponde a variagao aproximada de 4,7
vezes. De acordo com a ANOVA/Tukey, S5 apresentou o maior teor e diferiu das
demais (grupo “a”); M1 ocupou posicao imediatamente inferior (grupo “b”); F1 e S3

formaram grupos intermediario superior (grupos “c” e “cd”, respectivamente); F3 e F2

situaram-se em niveis intermediarios (grupos “de” e “e”); S2, S4 e S1 concentraram
0s menores valores, com S1 como extremo inferior (grupos “f", “fg” e “g”). Essa
distribuicdo indica maior homogeneidade entre os Produtos Tradicionais Fitoterapicos
(F1 a F3) e maior variabilidade entre os suplementos (S1 a S5), coerente com o padrao
regulatério e com a presenca ou nao de padronizagdo em marcadores (Brasil, 2018;
Brasil, 2021).

A Tabela 7 apresenta os teores de compostos fendlicos totais determinados
pelo método de Fast Blue BB (mg EAG/g de extrato seco), e a Figura 9 resume
graficamente as médias e os desvios-padrao. A curva analitica de acido galico foi
construida com cinco pontos na faixa de 0-50 ug/mL, a partir das absorbancias
corrigidas pelo branco medidas a 420 nm, e ajustada por regresséo linear. O ajuste

apresentou elevada linearidade na faixa utilizada (R* = 0,9981), com a seguinte
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equacao: y = 0,005186-x + 0,004505, em que y € a absorbancia e x € a concentragao
de acido galico (ug/mL) (Medina, 2011; Ravindranath et al., 2021).

Tabela 7. Fendlicos totais por Fast Blue BB (mg EAG/g de extrato seco)

Amostra mg EAG/g extrato (média * DP)

S1 2476 + 3,8¢9h
S2 294,8 + 2,5¢¢
S3 256,2 + 3,1™
S4 212,2+1,8

S5 417,5 + 8,52

M1 294.,0 + 6,1¢d9
F1 355,7 £ 6,7°

F2 280,2 + 4,94
F3 268,4 + 3,6h

Nota: Letras diferentes indicam diferenga estatistica significativa entre os valores médios (ANOVA

seguida de teste de Tukey, p < 0,05).

Fonte: Autoria prépria, 2025.

Figura 9. Fendlicos totais por Fast Blue BB (mg EAG/g de extrato seco).
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Nota: Valores expressos como média £ DP, n = 3. Letras distintas na mesma coluna indicam diferenca

significativa pelo teste de Tukey apdés ANOVA, p < 0,05.

Fonte: Autoria préopria (2025)
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Os valores variaram de 212,2 + 1,8 mg EAG/g (S4) a 417,5 + 8,5 mg EAG/g
(S5). Observou-se diferenca significativa entre as amostras: S5 apresentou o maior
teor; F1 ficou logo abaixo e acima do conjunto intermediario; S2 e M1 compuseram o
grupo intermediario superior; F2 e F3 ocuparam faixas intermediarias; S3 e S1
mantiveram valores inferiores aos anteriores, e S4 apresentou o0 menor resultado.
Esse padrao indica maior homogeneidade entre os Produtos Tradicionais
Fitoterapicos (F1 a F3) e maior variabilidade entre os suplementos alimentares (S1 a
S5), coerente com a presenga ou auséncia de padronizagdo declarada em
marcadores (Brasil, 2018; Brasil, 2021).

O perfil de ranqueamento obtido pelo método de Folin-Ciocalteu apresentou
concordancia geral com os resultados do método Fast Blue, embora n&o de forma
totalmente paralela. O caso de S3, com valor alto em Folin e apenas moderado em
Fast Blue, é compativel com a maior especificidade do Fast Blue para fenois e com a
menor suscetibilidade a interferentes redutores nao fendlicos, o que pode elevar os
fendlicos no método de Folin sem afetar os valores obtidos por Fast Blue na mesma
propor¢ao (Medina, 2011; Ravindranath et al., 2021; Pérez et al., 2023).

Em sintese, o teor de fendlicos totais quantificados pelo método Fast Blue BB
discriminou adequadamente as amostras, confirmando desempenho superior de S5,
valores intermediarios consistentes nos fitoterapicos, e baixo a moderado teor fendlico
entre os suplementos, reforcando a importancia da padronizagao fitoquimica para a

previsibilidade composicional (Ravindranath et al., 2021; Pérez et al., 2023).

3.6 Atividade antioxidante pelo método DPPH

A Tabela 8 apresenta os percentuais de inibicdo do radical DPPH nas cinco
concentragbes testadas (1,00; 0,75; 0,50; 0,25; 0,125 mg/mL). Em 0,50 mg/mL
(desfecho primario), observou-se desempenho elevado de S5 (96,65 + 0,4%),
estatisticamente equivalente ao controle positivo BHT (98,49 + 0,3%), configurando o
grupo de maior atividade antioxidante. Em seguida vieram F1 (92,36 = 0,3%) e M1
(90,72 £ 0,5%), com valores igualmente altos, enquanto F2 (86,72 + 0,5%) e F3 (84,66
1 1,4%) mantiveram desempenho intermediario. As amostras S3 (47,81 + 1,8%), S4
(48,14 + 1,9%) e S2 (47,09 * 1,8%) situaram-se em faixa inferior, com S1

apresentando a menor atividade (41,16 + 2,2%). A poténcia foi expressa por |Cso.



Tabela 8. Inibicao do DPPH (%) por concentragao e ICso.
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Concentragdo (mg/mL)

Amostra \Cso

1 0,75 0,5 0,25 0,125 (mg/mL)

S1 49,89+27% 4471+16° 4116+22% 2624+1,8 1895+1,7°  >1,00

S2 52,72+ 1,78 5227+23% 4709+1,8 2293+0,7° 1451+0,9° 0,628

S3 6160+3,9° 60,82+09* 4781+18 3488+27> 2674+21° 0,535

S4 57,18 +2,5° 5318+3,3> 4814+1,9> 3806+2,0° 1140+07% 0,592
S5 97,71+£0,2° 96,97 +0,2° 96,65+04° 8559+3,0° 6536+21° <0,125
M1 97,80+£0,2° 97,66+0,3° 90,72+0,5¢ 7380+1,8° 5801+11¢ <0,125
F1 94,82+0,2¢ 9380+0,3¢ 9236+0,3¢ 7927+05 6396+0,9 <0,125
F2 96,21+0,1° 9516+0,1% 86,72+0,5° 8284+04°c 67,38+0,9¢ <0,125
F3  9581+12%¢ 9397+02¢ 8466+14° 7901+09° 6432+09 <0,125
BHT  98,61+0,1°c 9863+0,2° 9849+0,3° 9817+02¢ 97,27+0,2% <0,125

Nota: Valores expressos como média

+

desvio-padrdo (n = 3). Letras distintas na mesma coluna

indicam diferenca estatisticamente significativa entre as amostras, de acordo com o teste de Tukey (p
<0,05).
Fonte: Autoria prépria, 2025.

O comportamento em funcéo da concentragao evidencia efeito-teto em 1,00—
0,75 mg/mL para os produtos de maior poténcia (S5, M1, F1 a F3), com maior poder
discriminatério nas concentracbes de 0,25 e 0,125 mg/mL. Em toda a faixa, o BHT
manteve inibicdo >97%, confirmando a robustez do ensaio.

Em sintese, os resultados obtidos pelo método DPPH demonstraram que os
fitoterapicos (F1 a F3) e M1 apresentaram maior potencial antioxidante. A amostra S5
destacou-se entre os suplementos por apresentar potencial comparavel ao controle
positivo, enquanto as amostras S1 a S4 apresentaram menor potencial antioxidante.
Esses achados alinham-se as tendéncias observadas nos resultados de teor de
fendlicos totais (Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB) e no perfil quimico (CLAE-DAD).

Os valores de ICso, estimados por interpolagcdo log-linear, corroboram a
hierarquia observada por ponto fixo: S5, M1 e os PTF (F1 a F3) < 0,125 mg/mL
(poténcia muito alta); em seguida S3 = 0,535 mg/mL, S4 = 0,592 mg/mL e S2 = 0,628
mg/mL (faixa intermediaria); por fim S1 > 1,00 mg/mL. Essa ordenacéo € consistente
com os teores fendlicos e com o perfil cromatografico discutidos nas Segodes 3.4, 3.5
e 3.6.
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3.7 Relagoes Fenodlicos—DPPH e alinhamento com CLAE

Nesta sec¢do, os resultados sdo descritos com base nas Tabelas 5 (CLAE-
DAD), 6 (Folin-Ciocalteu), 7 (Fast Blue BB) e 8 (DPPH). As correlagdes de Pearson
indicaram associagao positiva e significativa entre teor de fendlicos totais e atividade
antioxidante em 0,50 mg/mL: Folin vs DPPH apresentou r = 0,80; IC95% 0,29-0,96; p
=0,009; n =9, enquanto Fast Blue vs DPPH apresentou r = 0,69; 1C95% 0,05-0,93;
p = 0,039; n = 9. Observou-se também concordancia forte entre os dois métodos de
fendlicos (Folin vs Fast Blue: r = 0,80; 1C95% 0,29-0,96; p = 0,009; n = 9), sugerindo
que, embora magnitudes difiram (Folin € mais suscetivel a redutores nao fendlicos),
ambos captam o mesmo sinal composicional principal (Medina, 2011; Bastola et al.,
2017; Wabaidur et al., 2020; Pérez et al., 2023). A inspecao visual das dispersoes e
dos residuos padronizados indicou linearidade adequada e variancia constante dos
erros nas trés comparacgoes, validando o uso do modelo de correlagdo de Pearson.
Essa tendéncia fica mais evidente quando se observam, de forma integrada, os teores
de fendlicos totais obtidos pelos métodos de Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB e os

percentuais de inibicdo em DPPH, sintetizados na Figura 10.

Figura 19. Fendlicos totais e atividade antioxidante das amostras.
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Blue BB (mg EAG/g), e a linha representa a inibicao de DPPH (%) a 0,5 mg/mL em amostras de

produtos a base de Passiflora spp. comercializados no Brasil.
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Fonte: Autoria prépria, 2025.

O alinhamento com o perfil cromatografico (CLAE-DAD) foi avaliado
qualitativamente a partir da area do pico de vitexina (Tabela 5). Os Produtos
Tradicionais Fitoterapicos (F1 a F3) concentraram areas elevadas e consistentes para
vitexina, acompanhadas de altas inibicdes por DPPH, padrdao compativel com
padronizagao em flavonoides e a uniformidade de composi¢ao (Krenn, 2002; Zucolotto
et al., 2012; Brasil, 2021). Entre os suplementos, o comportamento foi heterogéneo:
S3 e S5 exibiram areas altas (comparaveis as dos fitoterapicos) e atividade
antioxidante de intermediaria a alta; S2 manteve respostas intermediarias; S1 e S4
tiveram areas baixas do marcador e menor atividade. Como excecéo ilustrativa, M1
mostrou DPPH elevado com pico de vitexina inferior aos PTF, compativel com maior
contribuigdo relativa de isovitexina/orientina e acidos fendlicos e/ou com efeitos de
matriz que modulam a resposta cromatografica (Nurzynska-Wierdak, 2023; Sun e
Shahrajabian, 2023; Jeblli et al., 2024).

Em conjunto, os dados sustentam que o teor fendlico total € um bom preditor
da bioatividade por DPPH, com concordéncia entre os métodos e coeréncia geral com
a identificacdo de vitexina por CLAE-DAD, embora nao exista relagao 1:1 entre
marcadores. A interpretacdo mais robusta decorre da leitura multimarcador (CLAE-
DAD + Folin/Fast Blue BB + DPPH), considerando as particularidades quimicas e
eventuais interferéncias de matriz em cada técnica (Krenn, 2002; Medina, 2011;
Zucolotto et al., 2012; Ravindranath et al., 2021; Pérez et al., 2023).

3.8 Sintese comparativa entre categorias e implicagoes regulatérias

A leitura integrada dos resultados cromatograficos (CLAE-DAD), dos teores de
fendlicos totais (Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB), da atividade antioxidante (DPPH) e
dos parametros fisico-quimicos e tecnoldégicos das amostras (colorimetria CIELAB,
rendimento de extragao hidroetandlica a 70% e conteudo real do frasco) mostra maior
uniformidade nos Produtos Tradicionais Fitoterapicos (PTF), perfil intermediario no
extrato manipulado (M1) e heterogeneidade acentuada entre os suplementos
alimentares (S1 a S5). Em termos praticos, a estimativa de fendlicos por dose (mg
EAG/dose), calculada como (mg EAG/g de extrato) x (g de extrato por unidade ou

dose), evidenciou diferenga de ordem de grandeza entre categorias. Nos
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suplementos, os valores variaram de aproximadamente 2,7 a 17,9 mg EAG por
capsula por Folin, com Fast Blue entre 4,4 e 10,4 mg EAG por capsula, com destaque
para S5 (17,88 e 10,44). Nos PTF, os valores variaram de aproximadamente 102,3 a
334,5 mg EAG por dose por Folin, com Fast Blue entre 69,8 e 252,2 mg EAG por
dose, com maior entrega em F2 (334,45 e 252,18) e valores ainda elevados em F1
(212,03 € 177,85) e F3 (102,33 e 69,78). Para M1, nao se estimou mg EAG por dose
por auséncia de posologia padronizada. As fontes para o calculo foram as Tabelas 2,
3,6e7.

Nos fitoterapicos, observaram-se picos de vitexina intensos e consistentes,
teores fendlicos intermediarios a altos e inibicbes elevadas no DPPH ao longo das
concentracoes testadas. Esse padrao estda em conformidade com a padronizagdo em
flavonoides totais expressos em vitexina, declarada em bula ou rotulagem, e com o
registro sanitario, conferindo previsibilidade composicional e funcional (Krenn, 2002;
Zucolotto et al., 2012; Brasil, 2021). A concentracdo de fendlicos por dose (mg
EAG/dose) nos PTF ajuda a explicar, de forma direta, sua maior poténcia (IC50) e a
consisténcia entre os PTFs avaliados (F1 a F3).

O extrato manipulado (M1) confirmou identidade fitoquimica (vitexina) e
apresentou fenolicos totais elevados, especialmente por Folin, e alta atividade
antioxidante, ainda que com area de pico de vitexina inferior a dos fitoterapicos. A
presenca de laudo técnico e de padronizacdo declarada posiciona M1 préximo ao
desempenho dos produtos registrados, embora sem o enquadramento regulatério de
medicamento (Brasil, 2021).

Entre os suplementos alimentares, os resultados foram desiguais. S5 destacou-
se por area de pico de vitexina elevada no CLAE-DAD, fendlicos altos e DPPH muito
elevado, além de mg EAG por capsula superior dentro da categoria (17,88 por Folin e
10,44 por Fast Blue), aproximando-se do controle positivo. S3 exibiu resposta
cromatografica robusta para vitexina com desempenho intermediario a alto nos
ensaios espectrofotométricos e mg EAG por capsula intermediario (9,48 e 5,89). S2
manteve-se em faixa intermediaria (4,16 e 5,48). S1 e S4 concentraram 0os menores
desempenhos, com areas reduzidas do marcador, menor atividade antioxidante e
baixa entrega de fendlicos por capsula (S1: 2,70 e 4,43; S4: 4,27 e 5,20), além de
subpreenchimento quantitativo de conteudo quando aplicavel. Esses comportamentos

sdo compativeis com a auséncia de exigéncia de padronizagao fitoquimica e com
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lacunas de rotulagem observadas na categoria de suplementos alimentares (Brasil,
2018).

Do ponto de vista regulatério, os achados reforcam que requisitos de
padronizagao e rastreabilidade tendem a se traduzir em maior consisténcia analitica.
Para suplementos alimentares, a mengao “isento de registro” vigente a época da
coleta foi substituida pela obrigatoriedade do numero de notificagdo nas normas mais
recentes, o que tende a reduzir assimetrias informacionais para o consumidor (Brasil,
2024a; Brasil, 2024b). Os dados sustentam a necessidade de transparéncia boténica,
declaracdo de marcadores e boas praticas de fabricagdo e acondicionamento, de
modo a melhorar a previsibilidade da composi¢ao em produtos a base de Passiflora
spp. comercializados no Brasil (Brasil, 2018; Brasil, 2021).

Em sintese, a categoria PTF apresentou alto grau de reprodutibilidade entre
marcas. M1 mostrou-se quimicamente compativel com desempenho elevado. Os
suplementos alimentares oscilaram entre extremos, com S5 no polo superior e S1 e
S4 no inferior. A métrica mg EAG por dose consolidou essa leitura, indicando que a
padronizagao fitoquimica e a entrega efetiva de fendlicos por dose sao determinantes

para a qualidade funcional observada no conjunto dos ensaios.

4. Conclusao

O estudo mostrou diferengcas quimicas expressivas entre suplementos
alimentares, Produtos Tradicionais Fitoterapicos (PTF) e um extrato manipulado de
Passiflora incarnata comercializados no Brasil. Embora a vitexina tenha sido
identificada em todas as amostras por CLAE-DAD, achado compativel com a
identidade fitoquimica esperada para P. incarnata, o percentual de area
correspondente aos picos de vitexina e a consisténcia espectral variaram
amplamente, refletindo maior uniformidade nos fitoterapicos, em contraste com a
heterogeneidade observada entre os suplementos alimentares. As analises
espectrofotométricas corroboram esse cenario: os teores de compostos fendlicos
totais determinados por Folin-Ciocalteu e Fast Blue BB variaram de modo marcante
entre as categorias, com suplementos alimentares apresentando extremos de baixa
(S1, S4) e alta concentragéo (S5), enquanto os fitoterapicos e o extrato manipulado
exibiram faixas intermediarias em comparacdo com as variagdes extremas

observadas nos suplementos. A atividade antioxidante pelo ensaio de DPPH mostrou
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correlacdo positiva com os teores fendlicos, destacando S5, F1 a F3 e M1 por
respostas elevadas e consistentes, enquanto S1 a S4 permaneceram em patamares
inferiores. No conjunto, os resultados evidenciam maior uniformidade entre os PTF e
desempenho quimico-funcional superior frente aos parametros avaliados (teores
fendlicos e atividade antioxidante), além de comportamento intermediario a elevado
no extrato manipulado com laudo técnico emitido pelo fabricante, enquanto os
suplementos alimentares variaram de baixo a alto desempenho. Dadas as diferencas
de preparo entre as categorias, as comparag¢des entre elas foram tratadas como
tendéncias. Esses resultados sustentam a conveniéncia da padronizacgéao fitoquimica
e de rotulagem transparente para garantia da qualidade de produtos a base de

Passiflora spp. entregues ao consumidor.

Referéncias

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (2019) Farmacopeia Brasileira. 6. ed.
Brasilia: Anvisa. Disponivel em:
https://bibliotecadigital.anvisa.gov.br/jspui/handle/anvisa/140

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (2023) Formulario de Fitoterapicos. 2. ed.
Brasilia: Anvisa. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/farmacopeia/formulario-fitoterapico

Araujo, Pedro Carvalho; Ramos, Camila Costa; de Oliveira, Diego Barbosa. (2025)
Investigation into the sleep-promoting effects of the traditional use of passionflower
(Passiflora spp.), chamomile (Matricaria chamomilla L.) and mulungu (Erythrina spp.)
in Brazil. Drugs Drug Candidates, 4(1):11. DOI: 10.3390/ddc4010011.

Assis, Maria Luiza Vieira de. (2014) Determinacdo do potencial antioxidante e
quantificacdo de compostos fendlicos por CLAE em acessos de Capsicum baccatum
var. pendulum. Dissertacdo de Mestrado em Ciéncia e Tecnologia de Alimentos —
Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro (UENF), Campos dos
Goytacazes — RJ, 139p.

Baliyan, Siddartha; Mukherjee, Riya; Priyadarshini, Anjali; Vibhuti, Arpana; Gupta,
Archana; Pandey, Ramendra Pati; Chang, Chung-Ming. (2022) Determination of
antioxidants by DPPH radical scavenging activity and quantitative phytochemical
analysis of Ficus religiosa. Molecules, 27:1326. DOI: 10.3390/molecules27041326.

Baron, Gabriele; Ferrario, Giuseppe; Marinello, Carla; Carini, Margherita; Morazzoni,
Paola; Aldini, Giancarlo. (2021) Effect of extraction solvent and temperature on
polyphenol profiles, antioxidant and anti-inflammatory effects of red grape skin by-
product. Molecules, 26:5454. DOI: 10.3390/molecules26185454.


https://bibliotecadigital.anvisa.gov.br/jspui/handle/anvisa/140
https://bibliotecadigital.anvisa.gov.br/jspui/handle/anvisa/140

102

Bastola, KP; Guragain, YN; Bhadrjaru, V; Vadlani, PV. (2017) Evaluation of standards
and interfering compounds in the determination of phenolics by Folin—Ciocalteu assay
method for effective bioprocessing of biomass. American Journal of Analytical
Chemistry, 8:416—431.

Biernacka, Beata; Falkowski, Mariusz; Ratusz, Katarzyna; Przybylski, Piotr; Nowacka,
Matgorzata; Pietrzak, Wtadystaw. (2021) Dehydrated at different conditions and
powdered leek as a concentrate of biologically active substances: Antioxidant activity
and phenolic compound profile. Materials, 14:6127.

Brand-Williams, Wilfried; Cuvelier, Michel-Emmanuel; Berset, Claude L. W. T. (1995)
Use of a free radical method to evaluate antioxidant activity. Food Science and
Technology, 28:25-30.

BRASIL (2018) Ministério da Saude. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.
Resolugéo da Diretoria Colegiada — RDC n° 243, de 26 de julho de 2018. Brasilia:
Diario Oficial da Uniao.

BRASIL (2021) Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagéo e
Insumos Estratégicos em Saude. Informagbes sistematizadas da RENISUS:
Passiflora incarnata Linnaeus, Passifloraceae (Maracuja-vermelho). Brasilia:
Ministério da Saude.

BRASIL (2024a) Ministério da Saude. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.
Resolugao da Diretoria Colegiada — RDC n° 843, de 22 de fevereiro de 2024. Brasilia:
Diario Oficial da Uniao, 28 fev 2024. Disponivel em:
https://www.legisweb.com.br/legislacao/?legislacao=456099

BRASIL (2024b) Ministério da Saude. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.
Instrugdo Normativa — IN n° 281, de 22 de fevereiro de 2024. Brasilia: Diario Oficial da
Unido, 28 fev 2024. Disponivel em:
https://www.legisweb.com.br/legislacao/?id=456097

Hasenclever, Luciana; Paranhos, Jodo; Costa, Carlos R.; Cunha, Gisele; Vieira,
Denise. (2017) A industria de fitoterapicos brasileira: desafios e oportunidades.
Ciéncia & Saude Coletiva, 22(8):2559-25609. DOI 10.1590/1413-
81232017228.29422016.

Janda, Katarzyna; Wojtkowska, Katarzyna; Jakubczyk, Krzysztof, Antoniewicz, Jan;
Skonieczna-Zydecka, Katarzyna. (2020) Passiflora incarnata in neuropsychiatric
disorders — a systematic review. Nutrients, 12:3894. DOI: 10.3390/nu12123894.

Jeblli, Imane; Hamdani, Aliaa; Abdulmajeed, Binu; Souissi, Henda; Hajjaji, Abdellatif;
Benbrahim, Meryem; Elmajdoub, Fatima. (2024) Optimization of ultrasound-assisted
extraction of phenolic compounds from Passiflora edulis Sims by response surface
methodology and evaluation of their antioxidant activities. Journal of Food


https://www.legisweb.com.br/legislacao/?legislacao=456099
https://www.legisweb.com.br/legislacao/?legislacao=456099
https://www.legisweb.com.br/legislacao/?id=456097
https://www.legisweb.com.br/legislacao/?id=456097

103

Measurement and Characterization, 18:1-13.

Krenn, Liselotte. (2002) Passion Flower (Passiflora incarnata L.)—a reliable herbal
sedative. Wiener Medizinische Wochenschrift, 152:404—-406. DOI: 10.1046/j.1563-
258x.2002.02062.x.

Lucas, Barbara N.; da Silva, Raphael G.; Marques, Débora; Costa, Carla R.; Silva,
Melissa A. (2022) Determination of total phenolic compounds in plant extracts via
Folin—Ciocalteu’s method adapted to the usage of digital images. Food Science and
Technology, 42:€35122.

Medina, Maria B. (2011) Simple and rapid method for the analysis of phenolic
compounds in beverages and grains. Journal of Agricultural and Food Chemistry,
59:1565-1571. DOI:10.1021/jf104685m.

Moharram, H. A.; Youssef, M. M. (2014) Methods for determining the antioxidant
activity: a review. Alexandria Journal of Food Science and Technology, 11:31-42.

Nurzynska-Wierdak, Renata. (2023) Phenolic compounds from new natural sources—
Plant genotype and ontogenetic variation. Molecules, 28:1731. DOI:
10.3390/molecules28041731.

Pérez, Marta; Dominguez-Lépez, Isabel; Lamuela-Raventdés, Rosa M. (2023) The
chemistry behind the Folin—Ciocalteu method for the estimation of (poly)phenol content
in food: total phenolic intake in a Mediterranean dietary pattern. Journal of Agricultural
and Food Chemistry, 71:17543-17553. DOI: 10.1021/acs.jafc.3c04022.

Ravindranath, Varsha; Singh, Jashbir; Jayaprakasha, Guddarangavvanahally K.; Patil,
Bhimanagouda S. (2021) Optimization of extraction solvent and Fast Blue BB assay
for comparative analysis of antioxidant phenolics from Cucumis melo L. plants. Plants,
10:1379. DOI: 10.3390/plants10071379.

Rocha, Luiz Paulo B. da; Souza, Mauricio Pedro; Sousa, Sérgio Raquel; Silva,
Ronaldo Marcos; Martins, Carolina B. (2021) Use of medicinal plants: history and
relevance. Research, Society and Development, DOI: 10:e238101018494.

Slinkard, Kenneth; Singleton, Vernon L. (1977) Total phenol analysis: automation and
comparison with manual methods. American Journal of Enology and Viticulture, 28:49—
55.

Stafford, C. D.; Taylor, M. J.; Dang, D. S.; England, E. M.; Cornforth, D. P.; Dai, X;
Matarneh, S. K. (2022) Spectro 1—A potential spectrophotometer for measuring color
and myoglobin forms in beef. Foods, 11:2091. DOI: 10.3390/foods11142091.

Sun, Wei; Shahrajabian, Mehdi Hossein. (2023) Therapeutic potential of phenolic
compounds in medicinal plants—Natural health products for human health. Molecules,



104

28:1845. DOI: 10.3390/molecules28041845.

Tourabi, M.; Metouekel, A.; Ghouizi, A.E.; Jeddi, M.; Nouioura, G.; Laaroussi, H.;
Hosen, M.E.; Benbrahim, K.F.; Bourhia, M.; Salamatullah, A.M.; Nafidi, H.A. (2023)
Efficacy of various extracting solvents on phytochemical composition and biological
properties of Mentha longifolia L. leaf extracts. Scientific Reports, 13:18028. DOI:
10.1038/s41598-023-45030-5.

Wabaidur, S. M.; Nasir, S. M.; Khan, M. R.; Ibrahim, W.; Al-Tannak, N. A.; Alkhathlan,
H. Z. (2020) Total phenolic acids and flavonoid contents determination in Yemeni
honey of various floral sources: Folin—Ciocalteu and spectrophotometric approach.
Food Science and Technology, 40:647—-652.

Wohimuth, Hans; Penman, Kay G.; Pearson, Tim; Lehmann, Robert P. (2010)
Pharmacognosy and chemotypes of passionflower (Passiflora incarnata L.). Biological
& Pharmaceutical Bulletin, 33:1015-1018. DOI: 10.1248/bpb.33.1015.

Zucolotto, Sérgio M.; Fagundes, Camila; Reginatto, Flavio H.; Ramos, Fabiano A
Castellanos, Leandro; Duque, Carlos; Schenkel, Eduardo P. (2012) Analysis of C-
glycosyl flavonoids from South American Passiflora species by HPLC-DAD and HPLC-
MS. Phytochemical Analysis, 23:232—-239. DOI: 10.1002/pca.1348.



105

4. CONCLUSOES

Esta dissertagdo integrou perspectivas etnobotanica, regulatéria e fitoquimica
para avaliar o uso e a qualidade de produtos a base de Passiflora spp. no Brasil,
articulando revisao de literatura, analise documental de rotulos e ensaios laboratoriais
(fendlicos totais por Folin—Ciocalteu e Fast Blue BB, atividade antioxidante por DPPH
e perfil/quantificacdo por CLAE-DAD, com vitexina como marcador). Os resultados
indicam que a forte adeséao cultural brasileira ao uso do maracuja como calmante e
adjuvante do sono convive com um ambiente regulatorio assimétrico: enquanto ha,
para medicamentos fitoterapicos e PTFs exigéncia para registro, padronizagéo e
comprovagao, os suplementos alimentares seguem notificacdo simplificada,
favorecendo heterogeneidades de qualidade.

A avaliagdo regulatoria evidenciou elevado indice de inconformidades em
suplementos alimentares a base de Passiflora spp., especialmente quanto as
alegacdes terapéuticas indevidas, a auséncia de adverténcias obrigatérias, as falhas
de rastreabilidade e a identificagao botanica insuficiente (espécie e parte vegetal). Tais
falhas criam risco sanitario e comprometem a tomada de decisdo do consumidor. No
plano quimico-funcional, observou-se variagdo expressiva entre marcas e categorias
nas respostas de fendlicos totais e no potencial antioxidante, mostrando que o apelo
“natural” ndo garante desempenho consistente. A CLAE-DAD mostrou-se decisiva
para a autenticidade e a comparabilidade, e a adocéo da vitexina como marcador em
P. incarnata desponta como estratégia viavel de padronizagdo. A combinagao Folin—
Ciocalteu/Fast Blue BB ampliou a robustez da estimativa global de fendlicos ao mitigar
interferentes redutores nao fendlicos.

No conjunto amostral avaliado, o suplemento alimentar S5 foi o Unico em plena
conformidade regulatodria e, simultaneamente, apresentou os melhores indicadores
laboratoriais (fendlicos totais, atividade antioxidante e teor de vitexina por CLAE-DAD).
Essa ocorréncia simultdnea sugere uma possivel associacdo entre conformidade,
Boas Praticas de Fabricagao (BPF) e desempenho quimico-funcional; entretanto, a
evidéncia é exploratdria e restrita a esta amostra, sem avaliagado entre lotes e sem
teste formal de correlagéo, ndo permitindo inferéncia causal nem generalizagdes.

Do ponto de vista aplicado, os achados respaldam recomendacdes imediatas:
identificacdo botanica inequivoca da espécie e da parte vegetal empregada;

padronizagao por marcador quimico pertinente (p.ex., vitexina para P. incarnata);
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especificacdes internas e controle lote a lote para fendlicos e atividade antioxidante;
rotulagem estritamente alinhada as alegagbes permitidas; e mecanismos de
rastreabilidade acessiveis. Em nivel sistémico, o alinhamento entre industria,
vigilancia sanitaria e academia pode reduzir assimetrias entre categorias, fortalecer a
fiscalizagdo orientada a risco e promover letramento em saude e uma rotulagem
compreensivel.

Ao conectar o saber tradicional, as exigéncias regulatérias e as evidéncias
quimico-funcionais, o trabalho oferece um arcabougo aplicavel para qualificar
produtos a base de Passiflora spp. no pais. A adogado das medidas propostas tende a
reduzir riscos, proteger o consumidor, valorizar o conhecimento tradicional brasileiro

em saude e fortalecer a cadeia produtiva e o uso racional da fitoterapia no SUS.
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Quadro 1A. Principais substancias identificadas em Passiflora incarnata, com dados extraidos do Scifinder® e estruturas
moleculares desenhadas com Chemdraw ®.

Substancia Clas?;('a Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Prc?prl’ec!ades Referéncias Nidmero CAS
metabdlica Molecular Bioldgicas
P.F: 220-222 °C;  |Anti-inflamatario 1, E'IDT]%T)ZSS'E' e;ta;'l’ 22002210_
o Flavona C- 432.38 P.E: 806.956 °C; Antidiabético 2, g y " ’
Isovitexina . , . - Dat et al., 2020; 38953-85-4
glicosideo g/mol |Densidade: 1.687 g/cm3; Ansiolitico
Ka: 5.928 Antitumoral 3 Patel e Patel, 2020
PRa:©. ' Scifinder, 2024.
P.F: 256-258 °C;  |Anti-inflamatério 4, E'ggci’lgzsgtya‘ft 2'621920;
Y Flavona C- 432.38 P.E: 767.703 °C; Antidiabético 5, L ’
Vitexina . , . . Pagassini et al., 2021, 3681-93-4
glicosideo g/mol |Densidade: 1.687 g/cm?; Ansiolitico; .
Ka: 6.265 Neuroprotetor 6 Li etal,, 2020;
PRa:o. P ' Scifinder, 2024.
Corsady o 02
Orientina Flgvon’a C- 448.38 P_.E: 816.122 °C; Ant|-|n.ﬂamator|o 7, Chimichi et al., 1998 28608-75-5
glicosideo g/mol |Densidade: 1.760 g/cm?;| Antitumoral 8 . i
Ka: 6.244 Che Zain et al., 2024;
pra:o. Scifinder, 2024.
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Substancia Claste,t_a Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Pro.prl’ecfades Referéncias Numero CAS
metabdlica Molecular Biolégicas
P E: 261-262 °C- Elghobashy et al., 2020;
Flavona C- 448.38 P'E" 856.731 ch Anti-inflamatorio 9, Silori et al., 2024;
Isoorientina licosideo /rr;ol Densi-dallde' 1 760 /’cm3' Antidiabético 10, Geiger et al., 1998; 4261-42-1
g g Ko 5 000 9CMS1 - Antitumoral 11 | Che Zain et al., 2024:
pra: . Scifinder, 2024.
P.F: 245-246 °C;
) o Chimichi et al., 1998;
Swertisina FII?CV(;)sr:'ZeC;- 44/%? DenZi'EéJ;-Gi%g:s C/’m& Nao especificado | Wohimuth et al., 2010; | 6991-10-2
g g Kt 5,765 grem Scifinder, 2024.
P.F: Nao especificado; Silori et al., 2024;
, Flavona C- 564.49 P.E: 935.017 °C; - - Geiger et al., 1998;
Isoschaftosideo| - sideo gimol  |Densidade: 1.767 glcm| Va0 especificado |\ i ith et al,, 2010 | 22012-290
pKa: 5.696 Scifinder, 2024.
P.F: 228 °C (em agua); Silori et al., 2024;
o ’ . L Geiger et al., 1998;
, Flavona C- 564.49 P.E: 935.017 °C; Anti-inflamatorio ’ .
Schaftosideo glicosideo gimol |Densidade: 1.767 glcm®: 12 Wohlmuth et al., 2010; 51938-32-0

pKa: 5.696

Peltier et al., 2022;
Scifinder, 2024.
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Substancia Clas'sta Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Pro.prl’ecfades Referéncias Numero CAS
metabdlica Molecular Biolégicas
OH
P.F: >250 °C; Anti-inflamatario Silori et al., 2024;
L Flavona C- 594.52 P.E: 974.714 °C; Elghobashy et al., 2020;
Vicenina 2 L . 13; L 23666-13-9
glicosideo g/mol |Densidade: 1.758 g/cm?; Antitumoral 14 Chimichi et al., 1998;
pKa: 5.676 Scifinder, 2024.
o ) P.E: 1023.552 °C: Elgho_bashy et al., 2020;
Isoorientina 2"- | Flavona C- 610.52 . - - Geiger et al., 1998;
, ., Densidade: 1.878 g/cm?;| Nao especificado L ] 55196-48-0
O-glucosideo | glicosideo g/mol Ka: 5.842 Chimichi et al., 1998;
pra. . Scifinder, 2024.
Isovitexina 2"- | Flavona C- 594.52 P.E.981.113 °C; EI%;bZ?Z{ th a|1-19§g'20;
, . ’ Densidade: 1.810 g/cm?;| Nao especificado ) g : " ’ 60767-80-8
O-glucosideo | glicosideo g/mol Ka: 5.871 Chimichi et al., 1998;
pra: . Scifinder, 2024.
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Substancia Claste,t_a Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Pro.prl’ecfades Referéncias Numero CAS
metabdlica Molecular Biolégicas
OH
P.E: 1016.991 °C; Silori et al., 2024;
Lucenina 2 F'I?g’gsr}zei' 61/%32 Densidade: 1.814 g/cm?| N&o especificado;|  Geiger et al., 1998; | 29428-58-8
9 9 pKa: 5.655 Scifinder, 2024
Anti-inflamatério
P.F: 266-268 °C; Antidi1asb,ético
Luteolina 7-O- | Flavona O- 448.38 P.E: 838.089 °C; , | Pietrogrande et al., 2010;
, L . Antitumoral 16, o 5373-11-5
glucosideo glicosideo g/mol |Densidade: 1.714 g/cm?; . . Scifinder, 2024.
Ka: 6.100 Antibacteriano,
pRa.o. Antimicrobiano,
Antiviral
Anti-inflamatério,
Antidiabético,
P.F: 232-234 °C (em | Antitumoral,
o metanol) Antibacteriano, | Elghobashy et al., 2020;
Hyperosideo Flalvoncr)l O- 464.38 P.E: 872.627 °C: Antlmlcj‘rt_)blano, Mastelkova et al., 2008; 482-36-0
glicosideo g/mol . } . Antiviral, Pietrogrande et al., 2010;
Densidade: 1.879 g/cm3; . o
Citoprotetor, Scifinder, 2024.
pKa: 6.172
Hepatoprotetor,
Neuroprotetor,
Antidepressivo
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Substancia Claste,t_a Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Pro.prl’ecfades Referéncias Numero CAS
metabdlica Molecular Biolégicas
P.F: 201-205 °C;
" Flavonol O- 578.52 P.E: 908.640 °C; ~ - Guseinov et al., 2019;
Kaempferitrina glicosideo g/mol | Densidade: 1.56 g/cm?; Nao especificado Scifinder, 2024. 482-38-2
pKa: 5.811
Anti-inflamatério,
Antitumoral,
Antidiabético,
Antibacteriano
P.F: 125 °C; o . .
_ Flavonol O- 610.52 P.E: 983.144 °C; Antimicrobiano, | Elghobashy etal., 2020;
Rutina , , . Antiviral, Masteikova et al., 2008; 153-18-4
glicosideo g/mol |Densidade: 1.827 g/cm?; . .
Cardioprotetor, Scifinder, 2024.
pKa: 6.172
Neuroprotetor,
Hepatoprotetor,
Antioxidante, entre
outros
Anti-inflamatério,
P.F: 285.5 °C; A/:t?;';‘értz‘:i':r']’o Speroni et al., 1997;
Crisina Flavona 254.24 P.E: 491.909 °C; Antimicrobiano1 Grienke et al., 2018; 480-40-0
g/mol |Densidade: 1.443 g/cm3; Antiviral ’ Falih et al., 2019.
pKa: 6.503 ’ Scifinder, 2024.
Neuroprotetor,

Hepatoprotetor
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Substancia Claste,t_a Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Pro.prl’ecfades Referéncias Numero CAS
metabdlica Molecular Biolégicas
Anti-inflamatério,
Antitumoral,
P.F: 347.5 °C; Antibacteriano
) o . L Pagassini et al., 2021,
Apigenina Flavona 270.24 P.'E' 555.505 °C; Antlmlgrc_Jblano, Pietrogrande et al., 2010; | 520-36-5
g/mol |Densidade: 1.548 g/cm?; Antiviral, Scifinder. 2024
pKa: 6.525 Neuroprotetor, ’ '
Hepatoprotetor,
Cardioprotetor.
Anti-inflamatério,
Antitumoral,
P.F: 329.5 °C; Antibacteriano, | Elghobashy et al., 2020;
Luteolina Flavona 286.24 P.E: 616.073 °C; Antimicrobiano, | Masteikova et al., 2008; 491-70-3
g/mol |Densidade: 1.655 g/cm3; Antiviral, Pietrogrande et al., 2010;
pKa: 6.497 Neuroprotetor, Scifinder, 2024.
Hepatoprotetor,
Cardioprotetor.
Anti-inflamatoério,
Antitumoral,
P.F: 277 °C; :”t.ib"‘.‘des.ano’
Kaempferol | Flavonol 286.24 P.E: 582.083 °C; ”tmg\r/‘i’ra'lano’ Guseinov etal., 2019; | o o
g/mol |Densidade: 1.688 g/cm?; ’ Scifinder, 2024.
oKa: 6.341 Neuroprotetor,
“'OH Hepatoprotetor,

Cardioprotetor;
Toxicidade aguda.
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Substancia Claste,t_a Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Pro.prl’ecfades Referéncias Numero CAS
metabdlica Molecular Biolégicas
OH
HO e O P.F: 290-293 OC; Anti-inflamatério, | Elghobashy et al., 2020;
. 286.24 P.E: 642.948 °C; . .
Scutellareina Flavona | . ) | Antitumoral, Masteikova et al., 2008; 529-53-3
g/mol Densidade: 1.655 gfem™| =y i) Scifinder, 2024
HO pKa: 6.335 ’ '
OH O
OH
HO 0 O 286,24 ggf éjg'gig g Anti-inflamatério, | Elghobashy et al., 2020;
Quercetina Flavonol | OH i - ) ’ Antitumoral, Masteikova et al., 2008; 529-53-3
g/mol Densidade: 1.655 gfem™| =y i) Scifinder, 2024
OH pKa: 6.335 ’ '
OH O
H P.F: 273 °C;
Harmina Alcaloide N 212.25 P.E: 421.372 °C; Antitumoral; Hamid et al., 2017 449-51-3
inddlico /O / N g/mol | Densidade: 1.35 g/cm?; Ansiolitico; Scifinder, 2024.
— pKa: 15.734
H P.F: 236.5 °C;
Alcaloide 182.22 P.E: 160-180 °C; Hamid et al., 2017
\ il . rgn . ] _ _
Harmano indolico /"N gimol |Densidade: 1.252 gfem®| ~ /nsiolitico; Scifinder, 2024 486-84-0
_ pKa: 15.870
1 P.F:225°C; A,Anr?tulr:?cargnrjt;r;o Elghobashy et al., 2020
, A HO . oC ) : ;
Acido cafeico f;Cc’I)(Iji(c)o I OH 18/&;6 Den;;ji d‘:;' 6‘;841778 i,:m:*' Neuroprotetor, | Masteikova et al., 2008; | 331-39-5
9 e 9 ' Hepatoprotetor, Scifinder, 2024.
HO

pKa: 4.581

Cardioprotetor.
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Substancia Claste,t_a Estrutura Molecular Peso Propriedades Fisicas Pro.prl’ecfades Referéncias Numero CAS
metabdlica Molecular Biolégicas
Anti-inflamatario,
o e zneme e | S
HO,, - . ’ .
Q. ;. o metanol); . ) Elghobashy et al., 2020;
CIOQC'Z;CO feAnCc,')ﬁgo HO « ’O'\WOH 35;;2: P.E: 664.952 °C; A”tmg\rfi’:;'lano’ Masteikova et al., 2008; | 327-97-9
g " 6 g Densidade: 1.652 g/cm?; ! Scifinder, 2024
0 Neuroprotetor,
HO pKa: 3.908
Hepatoprotetor,
Cardioprotetor;
- i P . )
Cyanidina 3,51\ cianina o 611.53 | Ka: 9143 (a25°C) | Nao especificado | 1 &t al, 2024; 20905-74-2
diglucosideo Ho o. O \/Oé:OH g/mol Scifinder, 2024.
k:c:I;‘Io'ﬁo -~ “OH
OH OH
Anti-inflamatorio,
P.F: 230 °C; Antibacteriano, .
Carvona Monoterpeno 15/(r)n§I2 P.E: 98 °C; Antimicrobiano, Buchbau1e9rgezJ|rovetz, 99-49-0
O g Densidade: 0.960 g/cm? Fungicida,
Analgésico;
P;F: <25 °C; Anti-inflamatério,
. HO 154.25 P'.E: 195-199 °C; Antllmlcrobla.no, Buchbauer e Jirovetz, 78-70-6
Linalol Monoterpeno S / mol Densidade: 0.858-0.868| Anticonvulsivo, 1992
9 g/cm? (a 25 °C); Antidepressivo,
pKa: 14.510 Ansiolitico;

Legenda: P.F: Ponto de Fuséo; P.E: Ponto de Ebuligdo.

Fonte: Autoria prépria; estruturas moleculares desenhadas com Chemdraw® (2025).




