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apresentacoes

O livro Alimentos funcionais oferece ao leitor uma perspectiva muito moderna
e bem organizada das substancias bioativas, suas fontes, absorcao e efeitos
na saude.

A abordagem é separada por classes de substancias bioativas, o que
torna a leitura bastante focada na compreensao dos mecanismos inerentes
as suas propriedades fisiolégicas.

A abordagem realizada permite a compreensao da conexao entre
alguns dos problemas mais prementes relacionados as doencas modernas
e como os alimentos funcionais podem ser aliados na sua prevencao e na
diminuicao de alguns dos seus efeitos mais pronunciados.

O capitulo inicial, sobre perspectivas e tendéncias da area de alimen-
tos funcionais, faz uma abordagem completa e precisa do quadro atual, apre-
sentando as tendéncias mundiais na area de alimentacdo e como os alimen-
tos funcionais se inserem nesse contexto.

Os capitulos seguintes se dedicam a um detalhamento maior a respei-
to de cada classe de substéncia bioativa presente nos alimentos funcionais,
explicando o seu mecanismo de acdo de maneira objetiva e didatica.

As classes das substancias bioativas - flavonoides, limonoides, caro-
tenoides, compostos organossulfurosos, lignanas, alimentos probidticos e
simbidticos e 4dcidos graxos essenciais — sdo tratadas de maneira integrada,
com conceitos atuais da area de Ciéncia de Alimentos e Nutrigao.

A autora, Profa. Dra. Jocelem Salgado, com toda a sua experiéncia
na area, presenteia-nos com um livro preciso e completo sobre alimentos
funcionais, o que torna a leitura imperdivel para os profissionais que traba-
lham na area de Alimentos!

Boa leitural!

Prof. Dr. Mario Roberto Maréstica Junior
Professor Associado
Departamento de Alimentos e Nutrigao

Faculdade de Engenharia de Alimentos
Universidade Estadual de Campinas



Quando, na intensa velocidade da evolugao cientifica e tecnolégica que atual-
mente vivenciamos e testemunhamos, nos silenciamos e deixamos solta a
nossa imaginacao, surge diante de nés a figura do homem primitivo assistin-
do, perplexo, ao aparecimento de toda espécie de alimento. Fosse de origem
vegetal ou animal, era dele que obtinha seu sustento, sem nocao alguma de
como esse alimento se formava em suas fontes e de como se degradava em
suas entranhas. Ao longo de milénios, poucas tentativas, ou quase nenhu-
ma, foram feitas para procurar esclarecer esse fendmeno, baseadas princi-
palmente em observagdes nao experimentais. No mundo antigo, Hipécrates,
considerado o “pai da medicina ocidental”, foi o revolucionario de entao ao
estabelecer que, “em vez de uma punicao dos deuses, as causas da maioria
das doencas seriam fatores climaticos e alimentares e hébitos cotidianos”.
E a Hipécrates atribuida a frase “faca do alimento o seu medicamento”, na
qual a Autora deste precioso Manual inspirou-se para dar titulo a um de seus
excelentes livros, publicado ha algum tempo.

Os anos se alongaram e no século XVIII, quase ao mesmo tempo que
Antoine Laurent Lavoisier estabelecia as bases da Quimica moderna, os
experimentos de René-Antoine Reaumur e Lazzaro Spallanzani abordaram
a questdo da transformacdo dos alimentos pelo suco gastrico, com resulta-
dos surpreendentes para aquela época. A transformacao dos alimentos nesse
meio seria realizada por substdncias especificas. Suas observagoes langaram as
bases para que, no século XIX, se preconizasse que essas substancias seriam
enzimas e Justus von Liebig defendesse o conceito de que as enzimas seriam
“meras substéncias quimicas, porém dotadas de alta atividade catalisadora”.

Quase no final da segunda metade do século XIX, os irmaos Eduard
Buchner e Hans Ernst August Buchner utilizaram um método caseiro para
conservar extratos de células de levedura: manté-las em presenca de alta
concentracdo de agucar. Para surpresa de ambos, o extrato livre de células
de levedura fermentou o agucar, confirmando que no interior das células
realmente existiam substancias capazes de catalisar rea¢des quimicas. Em
seguida, foi estabelecida definitivamente a natureza quimica das enzimas:
proteinas capazes de agir como catalisadores de reagoes quimicas que acon-
tecem dentro das células. Nascia entdo a Enzimologia e, com ela, as bases da
Bioquimica como a conhecemos hoje. E maravilha das maravilhas da Biologia:
para se formar estruturalmente, as células precisam de substédncias quimi-
cas, as quais, para atuar bioquimicamente, necessitam da estrutura celular! O
Prémio Nobel de Quimica foi outorgado a Eduard Buchner em 1907 “por suas
pesquisas bioquimicas e sua descoberta da fermentacao livre de células”.

Estava aberto o caminho para estudos mais detalhados sobre o trajeto
gastrointestinal dos alimentos, ndo sé a degradagao daqueles que sdo inge-



ridos, mas também a assimilacdo dos produtos resultantes dessa degrada-
¢do. Cientificou-se entdo que toda a cadeia metabdlica depende da agdo de
enzimas. Como consequéncia de incessantes pesquisas, o conceito de meta-
bolismo bioquimico celular foi estabelecido: proteinas, carboidratos, lipi-
deos, vitaminas, pigmentos, alcaloides, esterdis, fitoesterdis, carotenoides,
flavonoides, lignanas, acidos graxos essenciais e tantas outras substancias
quimicas presentes nos alimentos e discutidas neste Manual sdo ingeridas e
degradadas (catabolismo), e seus produtos, reassimilados (anabolismo) pelas
células do corpo animal, ai exercendo sua fungao especifica. Reagdes bioqui-
micas essas que estdo na base da manifestacao da vida! E suas unidades sao
responsaveis pela dindmica funcional dos alimentos dos quais fazem parte.

As técnicas cientificas desenvolvidas nas dltimas décadas, e princi-
palmente a interpretacdo dos resultados obtidos experimentalmente, tém
demonstrado quao importante é o conhecimento da nutricao humana, tema
que tem sido sempre o foco das pesquisas desenvolvidas pela Autora em seus
laboratérios na Esalg. Nao se duvida hoje que a manutencao de uma vida
saudével inicia-se quando o ser estd sendo gestado no Utero da mae e pros-
segue incessantemente ao longo de toda sua vida. E as perspectivas de uma
vida longa estdo continuadamente sendo vislumbradas!

Esse conhecimento estd apresentado de modo quase exaustivo neste
verdadeiro vade mecum de nutricdo. “Quase” porque, apesar de ser um texto
repleto de informacoes cientificas sobre o atual estado da arte da funciona-
lidade dos alimentos, novos conhecimentos, como se sabe, sempre estdo a
espreita. E é justamente isso que torna este um livro de referéncia essencial
para estudantes e profissionais da nutri¢ao humana, na medida em que inte-
gra e interpreta nao somente os resultados ja encontrados na vasta literatura
pertinente citada, mas também aqueles obtidos pela Autora.

Uma apresentacao tem o objetivo ndo somente de apresentar e motivar,
mas também de aplaudir e estimular. Merecem aplausos todos aqueles que,
como a Professora Jocelem Salgado, se dedicam ao exaustivo trabalho de elaborar
alentada obra didatica como esta. Este é o objetivo de todo Professor: ndo somen-
te “transmitir”, mas, como no caso presente, contribuir para que seus alunos e
leitores ampliem e aprofundem seus conhecimentos em temas tao complexos e
importantes como os alimentos funcionais, auxiliando no desenvolvimento do
pensamento cientifico dos estudiosos que neste texto se debrucarem.

Piracicaba, no dia do Professor — 15 de outubro de 2017

Otto J. Crocomo

Professor Titular de Bioquimica Aposentado
Professor Emérito — Esalq-USP
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populacdao mundial vem passando por processos de transicao
demografica, epidemiolégica e nutricional. Esses processos tém
modificado o perfil das enfermidades, fazendo surgir um novo
cenério epidemiolégico.

No Brasil nao foi diferente. Nos tltimos 50 anos, o pais passou por
importantes transformacdes no processo saude/doenca. Sdo observadas alte-
ragoes na qualidade e na quantidade da alimentacao, associadas a mudancas
no estilo de vida e nas condi¢oes econdmicas, sociais e demograficas, as quais
repercutiram negativamente na satde da populacao. As doencas infecciosas
e parasitdrias, que sempre foram um problema em paises menos desenvolvi-
dos, deixaram de ser a causa principal de morte a partir dos anos 1960, sendo
substituidas pelas doencas crénicas ndo transmissiveis, como diabetes,
hipertensao arterial, doencas cardiovasculares e canceres. Dados relativos a
diferentes tipos de cancer no Brasil revelam que o nimero de ébitos causados
por essa doenca dobrou nos ultimos dez anos em comparacao com a década
de 1980. Sao quase 150 mil mortes por ano desde 2001 até 2011. Atrelado a
isso, os avancos na medicina permitiram maior expectativa de vida, embora
a qualidade de vida na velhice nao tenha melhorado.

Habitos alimentares adequados, como o consumo de alimentos pobres
em gorduras saturadas e ricos em fibras presentes em frutas, legumes, verdu-
ras e cereais integrais, juntamente com um estilo de vida saudéavel (exerci-
cios fisicos regulares, auséncia de fumo e moderacao na ingestao de alcool),
passam a ser peca-chave na diminuigao do risco de doencas e na promocgao
de qualidade de vida, desde a infancia até o envelhecimento.

Nos ultimos anos, as exigéncias dos consumidores em relagdo aos
alimentos mudaram consideravelmente. Cada vez mais, eles acreditam que
os alimentos contribuem para a saide, destinando-se nédo apenas para satis-
fazer a fome e fornecer os nutrientes necessarios para o ser humano, mas
também para evitar doencgas relacionadas a nutri¢ao e melhorar o bem-estar
fisico e mental.

Segundo a Organiza¢do Mundial da Satde (OMS) e a Organizacdo para
Agricultura e Alimentacao (FAO), os padrdes alimentares, juntamente com
os hébitos de vida, constituem fatores modificaveis de extrema importan-
cia para a diminuicao do risco de doencas cardiacas, cancer, diabetes tipo 2,
obesidade, osteoporose e doenga periodontal.

Uma alternativa de grande impacto no combate as doencas e que vem
conquistando espago sdo os alimentos funcionais. Com nutrientes capa-
zes de fornecer algo além da nutricdo basica, os alimentos funcionais tém
desempenho terapéutico especifico a satide. Pode-se atribuir o crescimento

Alimentos funcionais



as tendéncias para alimentos sdo vistas de diferentes formas, mas que é
possivel identificar as principais e mais abrangentes. Desse modo, eles classi-
ficaram as tendéncias alimentares em trés categorias: saudabilidade, conve-
niéncia e indulgéncia.

Os autores destacam, ainda, que as outras tendéncias que aparecem
nas quatro fontes podem ser consideradas subtendéncias ou especializagoes.
Dessa forma, construiram um quadro que mostra cada tendéncia e suas
respectivas derivagoes ou subtendéncias (Quadro 1.1).

Quadro 1.1 TENDENCIAS ALIMENTARES E SUBTENDENCIAS

Saudabilidade Conveniéncia Indulgéncia
Reforcadas com... Para micro-ondas Personalizados
100% naturais On the go Extrassabor
Organicos Prontos para comer Extratextura

Nao contém... Prontos para aquecer Extrarrefrescante
Com baixo teor de... S6 adicione agua Autenticidade

Sem aditivos/conservantes
Fortificados com vitaminas

Integrais

Funcionais

Fonte: Ikeda, Moraes e Mesquita (2010).

Os alimentos funcionais aparecem como uma subtendéncia de sauda-
bilidade. Do ponto de vista de desenvolvimento de novos produtos, ha espago
para combinar pelo menos duas das grandes tendéncias em um s6 produto.
Por exemplo, combinar saudabilidade com conveniéncia e/ou saudabilidade
com indulgéncia.

Outro estudo mais recente realizado no Brasil pelo Instituto de Tecno-
logia de Alimentos (Ital) e pela Federagdo das Industrias do Estado de Sao
Paulo (Fiesp) foi o Brasil Food Trends 2020, que tomou como base diferen-
tes estudos internacionais e buscou identificar as principais tendéncias da
alimentacdo em nosso pais. Nesse estudo, as exigéncias e tendéncias dos
consumidores de alimentos foram agrupadas em cinco categorias:

e Sensorialidade e prazer: em diversos paises, os consumidores valo-
rizam as artes culindrias e as experiéncias gastrondmicas, e isso
influencia tanto o setor de servicos de alimentagao quanto o desen-
volvimento de produtos industrializados. Essa tendéncia esta rela-
cionada ao aumento dos niveis de educacdo, informacéo e renda da

populacao, entre outros fatores.

PERSPECTIVAS E TENDENCIAS
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et al, 2010). Deve-se destacar também que, nos ultimos anos,
produtos a base de soja contendo probiéticos tém sido desenvolvi-
dos, tendo em vista o crescente nimero de pessoas intolerantes a
lactose (Salgado; Almeida, 2009).

Para que uma cultura probidtica seja considerada de boa proprie-
dade tecnoldgica, ela deve apresentar multiplicacdo aceitavel no
leite, promover alteracoes sensoriais adequadas no produto e ser
estavel e vidavel durante o armazenamento (Saad, 2006), além de
resistir a passagem pelo trato gastrointestinal. Para ser considerado
um alimento probidtico, ndo ha requisitos especificos ou quanti-
dades minimas de UFC (unidades formadoras de coldnia). Porém,
cada produto devera apresentar evidéncias que comprovem que a
quantidade de probidticos aplicada apresenta os efeitos pretendi-
dos. Deve ser apresentado, ainda, um laudo de andlise que compro-
ve a quantidade minima viadvel do microrganismo que exercera a
propriedade funcional no final do prazo de validade do produto e

nas condigoes de uso, armazenamento e distribuicao (Anvisa, 1999).

1.4 0 mercado de alimentos funcionais

Sustentado pela necessidade do mercado, o desenvolvimento de

alimentos funcionais estd diretamente ligado a trés pardmetros:

conscientizagdo por parte dos consumidores sobre o papel positivo
de uma dieta com alimentos desse género; érgaos reguladores cientes
dos beneficios trazidos a saide publica; e governo ciente do potencial

econdmico desses produtos (Baldissera et al., 2011).

O mercado de alimentos funcionais apresenta algumas caracteristi-
cas peculiares: é relativamente jovem, com alto potencial de crescimento
e diversificacdo, composto de consumidores mais exigentes e informados;
estd em constante manutengao da imagem de seguranca e alta qualidade dos
produtos; demanda uma comunicacao eficiente e honesta com o consumidor;
necessita apoio cientifico, que prove os beneficios alegados e justifique seu
preco diferenciado (Moraes; Mesquita; Zebinden, 2007).

Essas caracteristicas ou fatores devem ser uma constante preocu-
pacao para que se possa fazer crescer a confianca do governo, do 6rgao de
legislacdo e do consumidor nesse mercado também crescente. Regulamen-
tacdo, controle e comunicacdao baseados em um alto padrao de pesquisa
cientifica ajudardo a construir a confianca de consumidores e produtores em
uma cadeia de alimentos mais saudavel, segura e eticamente correta (Ikeda;
Moraes; Mesquita, 2010).

Alimentos funcionais



sarios estudos, pois aqueles de que se dispoe até agora apenas suportam a
utilizacdo de nutricosméticos como algo que age de fora para dentro e, muitas

vezes, apresentam uma linguagem vaga (Draelos, 2010).

1.6 Os consumidores e os alimentos funcionais

Conforme mencionado anteriormente, uma das razdes mais impor-

tantes para a mudanca na demanda dos consumidores é a preocupa-

¢do com a saude e com produtos insalubres.

Os consumidores demandam produtos de qualidade, seguros e com
saudabilidade. Mas nem todos os consumidores tém certeza dos benefi-
cios dos alimentos funcionais, embora eles estejam na moda. Na verdade, a
percepcao positiva ou negativa de um produto alimentar funcional baseia-
-se mais fortemente no teor de nutrientes do produto de base e menos em
sua alegacdo de salde. Dessa forma, os consumidores tendem a preferir
alimentos que trazem algum beneficio de satide simples, mas claro, e mesmo
aqueles que estao mais preocupados com as questoes sobre saide percebem
os produtos intrinsecamente saudaveis (tais como iogurte, cereais e sucos)
como portadores preferiveis e de credibilidade sobre a funcionalidade. Além
disso, existem grandes diferencas entre os diversos grupos populacionais.
Por exemplo, mulheres, pessoas com mais renda e casais tendem a ter uma
visdo mais positiva sobre os alimentos funcionais. A estrutura familiar (por
exemplo, se ha criancas na familia) também tem um impacto definitivo no
processo que resulta na decisao de compra de alimentos funcionais. Estudos
ainda indicam que os alimentos funcionais sao menos aceitos se a funciona-
lidade é obtida por meio de modificagdo genética.

Para a maioria dos consumidores, os atributos mais importantes em um
alimento funcional sdo, em primeiro lugar, o sabor; em segundo, a relag¢ao preco/
qualidade; e, em terceiro, a funcionalidade. De fato, as caracteristicas orga-
nolépticas ainda estdo a frente na preferéncia da maioria dos consumidores,
sendo elas mais importantes do que os possiveis beneficios que possam trazer
a saude. Dessa forma, percebe-se que o consumidor ndo quer comprometer o
sabor dos alimentos funcionais em detrimento de compostos benéficos a satde.

Em relagao ao preco dos alimentos funcionais, os consumidores reco-
nhecem que eles devem ser mais caros do que os convencionais porque
proporcionam beneficios adicionais. Mas, na maioria dos casos, acham a
diferenca excessiva. E, realmente, a atual diferenca de preco entre alimentos
convencionais e funcionais é muitas vezes demasiado grande para fazer com
que os consumidores mudem seus habitos de compras, embora eles estejam
dispostos a pagar uma pequena quantidade extra pelos beneficios. Mesmo

PERSPECTIVAS E TENDENCIAS



soja

Jocelem Mastrodi Salgado e Gizele Barankevicz



40

soja é uma planta de origem milenar, consumida hd mais de
dois mil anos pela populacdo asidtica na forma de alimentos
tradicionais, como soja integral cozida, edamame (soja verde e
fresca), extrato hidrossoluvel de soja, tofu, kori-tofu (tofu desidra-
tado a frio), tofu fermentado, molho de soja, misso, natto e tempeh.
Paises ocidentais passaram a mostrar um crescente interesse
na realizacao de estudos tanto de suas sementes quanto de seus
produtos derivados, ja que a soja possui fitoquimicos fisiologica-
mente favoraveis a saude. Considerada um alimento funcional,
de composicdo quimica quase completa, a soja possui carater
preventivo e fornece muitos dos nutrientes necessarios ao orga-
nismo. Contém proteinas, acidos graxos saturados e insatura-
dos (poli-insaturados), e oligossacarideos; também é fonte de
compostos fendlicos como a isoflavona, uma das responsaveis
por seus efeitos benéficos. Além disso, apresenta compostos
bioativos como saponinas, fitatos e fitoesterdis, os quais auxi-
liam na redugdo dos riscos de doengas cronico-degenerativas

(Carrao-Panizzi; Kitamura; Reganols, 2000).

Os alimentos a base de soja, que contém isoflavonas, despertam o

interesse dos pesquisadores pelo seu papel na reducao do risco de cancer

de célon, mama e préstata, bem como na terapia da osteoporose. Os efeitos

antiestrogénicos das isoflavonas, associados ao baixo indice de mortalidade

em decorréncia de cancer de mama em paises asiaticos, reforcam a hipotese

de que a ingestao da soja pode estar associada a reducgao do desenvolvimento

dessas doencas (Salgado, 2001). O objetivo deste capitulo é elucidar a ativi-

dade preventiva das isoflavonas contra as doencas cardiovasculares, alguns

tipos de céncer e osteoporose.

Os principais beneficios do consumo de soja e os mecanismos de agao

de seus principais compostos também serdo aqui discutidos.

21

Historico da soja

A soja hoje cultivada (Glycine max (L.) Merrill) é diferente das sojas
ancestrais que lhe deram origem. Sua evolugao se iniciou com o apare-
cimento de plantas oriundas de cruzamentos naturais entre duas
espécies de soja selvagem que foram melhoradas por cientistas da
antiga China. Sua importancia na alimentac¢do da antiga civilizacao
chinesa era tal que a soja, juntamente com o trigo, o arroz, o centeio e
o mileto, era considerada um grao sagrado, com direito a cerimdnias

rituais em épocas de semeadura e colheita (Embrapa, 2004).
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Tab. 2.1 TEOR DE ISOFLAVONAS EM PRODUTOS A BASE DE SOJA OCIDENTAL E DE
SOJA ASIATICA

Daidzeina Genisteina Gliciteina Total

Descricao dos alimentos mg/100g mg/100g mg/100g mg/100g

Subprodutos da soja ocidental

Farinha de soja, gordura total 72,9 98,8 16,1 1781
Proteina de soja isolada 30,8 57,3 8,5 911

Proteina de soja concentrada,

extrato aquoso 38,3 52,8 43 941
Proteina de soja concentrada,

extrato alcodlico 28 >3 6 >
logurte de soja 13,8 16,6 2,8 33,2
Formula infantil & base de soja 7.2 14,8 3,0 25,0
Leite de soja 2,8 51 nd 79

Alimentos asiaticos

Soja crua 20,4 22,6 7,6 49,0
Soja germinada cozida no vapor 5,0 6,7 0,8 12,5
Natto 33,2 37,7 10,6 82,3
Tempeh 22,7 36,2 3,8 60,6
Missd 16,4 23,2 3,0 41,5
Tofu cozido 12,8 16,2 2,4 31,4
Sopa de misso 0,8 0,7 0 1.5

Molho de soja 0.8 0,4 01 1.2

Observacao: o 6leo de soja e o shoyo ndao contém isoflavonas.
Fonte: adaptado de USDA (2008).

O consumo das isoflavonas beneficia, além da atividade estrogéni-
ca, outros aspectos associados aos efeitos estrogénico e antiestrogénico. As
propriedades benéficas estendem-se aos efeitos anticancer, além de propor-
cionarem um efeito cardiovascular protetor, evitando o desenvolvimento de
aterosclerose pela reducao de lipoproteinas, como a de baixa densidade (LDL),
e inibicao de sua oxidacao. O consumo dessas substancias também fortalece
o sistema imune e anti-inflamatoério.

2.5.1 Estrutura quimica e mecanismo de acao

Asisoflavonas sdo encontradas em sua forma inativa como glicosideos

ligados a uma molécula de agtcar, denominados genistina e daidzina.
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dos 15 mg de genisteina por tratamento, e observou-se que 0s grupos que
consumiam esse composto apresentaram diminuic¢ao dos fogachos. Em outra
pesquisa, as pacientes foram tratadas com doses inferiores a 15 mg de genis-
teina, sem que tenha ocorrido uma diminuicédo significante dos fogachos.
A reducdo desse sintoma, de acordo com esses estudos, estava relacionada
com a dose de genisteina, e ndo com a quantidade de isoflavonas ingerida no
tratamento. Esses resultados indicam que o conteudo individual das isoflavo-
nas, como, por exemplo, o teor de genisteina e sua heterogeneidade, é funda-
mental quando comparado com a quantidade total de isoflavonas utilizada

para o controle e/ou a reducao dos fogachos.

2.8.2 Soja x diabetes

Estimativas sugerem que até 2035 a populagdo com diabetes ird dobrar.

Inimeras pesquisas buscam alternativas de tratamento antidiabético

a fim de restabelecer mecanismos envolvidos com a hiperglicemia,

proporcionando uma melhor qualidade de vida aos pacientes com

diabetes.

Uma das propriedades das isoflavonas que tem ganhado espacgo nas
areas de pesquisa é sua atividade antidiabética. A genisteina, isoflavona
encontrada na soja, demonstra a capacidade de estimular a proliferacao de
células B-pancreaticas em ratos usados em modelo de diabetes tipo 2, incen-
tivando a secrecdo de insulina. Esses beneficios estdo relacionados com a
capacidade de interacdo da genisteina com os receptores de estradiol. Além
disso, a genisteina também estimula a inibi¢do de dissacaridases intestinais,
reduzindo a presenca de glicose no sangue (Fu; Liu, 2009; Choi et al., 2010;
Gilbert; Liu, 2013).

2.8.3 Soja x cancer

Estudos epidemiolégicos propdem que o consumo elevado de soja em

populacgdes asidticas esta associado a uma menor incidéncia de alguns

tipos de cancer, como o de préstata e mama, em comparacao com a

incidéncia desses canceres em paises ocidentais.

A genisteina possui uma maior afinidade de ligagdo com o receptor
de estrogénio-B e uma menor afinidade com o receptor de estrogénio-a em
comparacao ao estradiol, o que afeta o metabolismo do estrogénio e exerce
um papel favoravel na prevencédo de canceres dependentes de hormoénios.

Os resultados encontrados em uma pesquisa realizada com homens
asidticos que consumiam uma dieta rica em soja mostraram no soro, na

urina e no fluido da préstata altos niveis de isoflavonas, o que sugere que
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doses seguras para consumo, para que se comprove a capacidade dos compos-

tos bioativos da soja de reduzir o risco de desenvolvimento de outras doencas.

QUESTOES

2.1)

2.2)

2.3)

2.4)

2.5)

2.6)

2.7)

2.8)

2.9)

O contelido proteico da soja é inferior ao da carne, sendo sua quali-
dade inferior a de outras proteinas vegetais. Vocé concorda com essa
informacao? Justificar.

O tratamento térmico é um fator que pode influenciar as perdas de
valor nutritivo nos graos de soja. Como isso pode ocorrer? Explicar.
Um paciente do sexo feminino relatava sofrer com fogachos e inchaco,
sintomas tipicos da menopausa. Ao procurar atendimento, o médico
lhe prescreveu fitoestrégenos como alternativa de reposi¢ao hormo-
nal. Por que o médico optou pela recomendagdo desse composto?
Explicar.

As isoflavonas podem ser encontradas em sua forma ativa, aglicona,
ou inativa, glicosidica. Explicar as diferencas entre elas.

Sabe-se que para serem absorvidas por nosso organismo as isoflavo-
nas precisam estar em suas formas agliconas, que sdo mais biodispo-
niveis. Como ocorre essa transformagdo em nosso organismo?

Existe um aminoacido presente em grandes quantidades na soja. Que
aminoacido é esse e como ele pode ser utilizado?

Dona Maria utiliza fitoestrégenos em sua reposi¢cdo hormonal. Conten-
te com os resultados, recomendou a suas vizinhas que também os
utilizassem, pois ela ndo havia observado efeitos adversos e tivera
grande melhora em sua satide. Vocé concorda com o que Dona Maria
disse a suas vizinhas?

A soja, assim como a maioria das leguminosas, contém alguns
compostos antinutricionais. Como é possivel realizar a inativagdo ou
a destruicao desses compostos?

Explicar como ocorrem as perdas de saponinas em produtos a base

de soja.

2.10) Quais argumentos sustentam a evidéncia de que as isoflavonas possuem

a capacidade de reduzir os niveis de colesterol total sanguineo?
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Boxe 3.1 O que sao metabadlitos secundarios?
Os metabdlitos secundarios sdo compostos gerados por plantas
como um mecanismo de defesa contra herbivoros, microrga-
nismos patogénicos e radiagdo ultravioleta (UV), diferentemen-
te dos metabdlitos priméarios, que estdo relacionados ao cresci-
mento e ao desenvolvimento das plantas. Além disso, funcoes
como sustentagdo e/ou pigmentagao também podem ser atribu-
idas aos metabdlitos secundarios. Esses compostos ndo tém um
papel direto no crescimento e no desenvolvimento da planta,
e sua distribuicdo no reino vegetal é restrita. Atualmente, ja
foram identificados mais de 200 mil metabdlitos secundarios,
sintetizados por meio de quatro vias metabdlicas principais: a
do acido maldnico, a do acido mevalonico, a do metileritritol

fosfato (MEP) e a do acido chiquimico, como mostra a Fig. 3.1.

co

2
Fotossintese
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Fig. 3.1 Principais vias de sintese de metabdlitos secundarios
Fonte: Taiz e Zeiger (2009).

Os flavonoides sao biossintetizados na via do metabolismo secundario
das plantas. No citosol, os flavonoides sao sintetizados por meio de complexos
mecanismos metabdlicos que atuam, por exemplo, na prevencao da forma-

¢do de intermediarios reativos ou potencialmente téxicos e sua difusao para
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Indice Ritmo s Composicao
Sazonalidade  pluviométrico circadiano Radiacao UV atmosférica

TEOR DE METABOLITOS SECUNDARIOS

Temperatura  Idade da planta Composicao do solo: Ataque de
agua, macronutrientes patégenos
e micronutrientes

Fig. 3.5 Fatores que afetam o actimulo de metabdlitos secunddrios nas plantas
Fonte: adaptado de Gobbo-Neto e Lopes (2007).

3.2.1 Frutas

As pesquisas cientificas tém mostrado que o elevado consumo de frutas
promove uma reducao na incidéncia de doencas cronicas nao trans-
missiveis. A comprovacdo dessa relacdo afetou os habitos do consu-
midor e, consequentemente, os rumos tanto dos centros de pesquisa
quanto da industria de alimentos. Atualmente, os consumidores estdo
conscientes dos beneficios obtidos pela insercao de frutas na dieta.
Esses beneficios ocorrem devido ao elevado conteido de compostos
bioativos que elas possuem, especialmente flavonoides. Em razao de
suas variadas composicoes quimicas, as frutas podem diferir quanto
ao subgrupo de flavonoides de maior incidéncia. A maca, por exemplo,
destaca-se como uma rica fonte de quercetina, enquanto a jabuticaba
apresenta elevado teor de antocianinas. Antocianidinas, flavononas,
flavonas, flavonoléis e flavanonol sdo os principais subgrupos encon-
trados em frutas.

O Quadro 3.2 apresenta o conteudo dos principais flavonoides presen-

tes em frutas brasileiras.

As chamadas “frutas vermelhas” ou berries sdo fontes de flavonoides,

especialmente de antocianinas. As antocianinas sao os pigmentos hidrosso-
laveis responsaveis pelas coloragdes vermelha, azul, purpura, rosa, malva e
violeta dos alimentos. Os teores mais elevados de antocianinas sao encon-
trados em uva preta, mirtilo, framboesa, ameixa e cereja. Quanto mais forte
a coloragao do fruto, maior seu teor de antocianinas; por isso, ao comprar
ameixas, deve-se escolher sempre as de coloracao mais forte. O Boxe 3.2
fornece detalhes do agai, um fruto com elevado teor de antocianinas que vem

ganhando relevancia pelos beneficios que pode trazer a saide.
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3.5 Efeitos benéficos a saude
Os compostos do grupo dos flavonoides, mesmo com suas diversida-
des estruturais, possuem varias caracteristicas biolégicas e quimicas
em comum. Essas caracteristicas lhes conferem potencialidade na
prevencao ou na reducdo do risco de inimeras doencgas cronicas nao

transmissiveis.

3.5.1 Efeitos antioxidantes
Uma propriedade comum a todos os grupos de flavonoides é sua capa-
cidade de atuar como antioxidante. Os flavonoides podem atuar de
diferentes maneiras na protecao do organismo. Os principais meca-
nismos de acao relacionados a sua capacidade antioxidante serao

explorados a seguir.

Neutralizagao e/ou inativacao de radicais livres

O primeiro nivel de defesa contra os radicais livres é constituido pela

acao antioxidante dos flavonoides, que impede sua formacao princi-

palmente pela inibicao de reacoes em cadeia com o ferro e o cobre.

Os flavonoides sao capazes de estabilizar os radicais livres presentes
no organismo por meio da hidrogenacdo ou da complexacao com espécies
oxidantes, impedindo que eles ataquem os lipideos, os aminoacidos das
proteinas, as duplas ligacdes presentes nos acidos graxos poli-insatura-
dos e até mesmo o DNA, auxiliando, dessa forma, na protecdo de células
e tecidos. Consequentemente, esse mecanismo de agao contribui para a
prevencao do envelhecimento e a reducgdo da incidéncia de doencgas croni-
cas nao transmissiveis, como as neurodegenerativas, as cardiovasculares
ou o cancer.

A estrutura quimica conjugada em anel e rica em grupos hidroxilas
faz com que os flavonoides sejam compostos doadores de elétrons. Com isso,
tornam-se potenciais antioxidantes por reagiram e inativarem anions supe-
réxido (O,), peréxido de hidrogénio (H,0,) e oxigénio singlete (*O,).

Durante o sequestro direto de radicais livres, os flavonoides sao oxida-
dos pelos radicais gracas a elevada reatividade do grupo hidroxila desses
compostos, resultando em um radical mais estavel e menos reativo, de acordo

com a seguinte equacao:
Flavonoide (OH) + R* > Flavonoide (O*) + RH

em que R é um radical livre e O* é um radical livre de oxigénio.
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3.5.4 Flavonoides e funcao cognitiva

Sabe-se que individuos com dieta constituida por quantidades eleva-

das de frutas e vegetais apresentam uma menor incidéncia de doencas

relacionadas ao envelhecimento.

A relacao entre a ingestdo de flavonoides e a funcao cognitiva é eviden-
ciada em inumeros estudos. Entre os beneficios da ingestdo de flavonoides,
observou-se uma associa¢ao com a melhoria do desempenho cognitivo e com
uma melhor evolu¢ado do desempenho ao longo do tempo (Letenneur et al., 2007).

E de amplo conhecimento que os radicais livres estdo associados a
muitas doencas relacionadas ao envelhecimento, especificamente a doenca
de Alzheimer. O estresse oxidativo, condicao causada pela prevaléncia de
radicais livres no organismo, enfraquece a plasticidade sinéptica e a fungéo
cognitiva, desempenhando um papel-chave na doenca de Alzheimer. O
acimulo de peptideos beta-amiloides também provoca um aumento das
espécies reativas de oxigénio (ERO). A geracao de ERO pode induzir danos
estruturais e funcionais nas membranas das células por meio da peroxidagao
lipidica. Nesse sentido, o consumo de alimentos que sao fontes de flavonoi-
des e possuem uma elevada capacidade antioxidante pode possivelmente
constituir uma estratégia ndo medicamentosa interessante.

Diversos estudos demonstram a atividade neuroprotetora de flavonoi-
des como a quercetina, o resveratrol, a mircetina, a fisetina, a apigenina, a
luteolina e a rutina. Eles protegem as células contra a disfun¢do mitocon-
drial, uma degradacdo comum em doencas neurodegenerativas, e também
sdo capazes de inibir a enzima acetilcolinesterase, responsavel por degradar
o neurotransmissor acetilcolina, que desempenha um importante papel em
funcgoes cognitivas como memoéria e aprendizagem. Esses achados sugerem
uma nova funcao protetora dos polifendis, que é complementar a sua proprie-
dade antioxidante.

A suplementacao da dieta com extratos ricos em compostos bioativos
podera ser vantajosa na inducao do sistema de defesa antioxidante e na melho-
ra da fungao cognitiva durante o envelhecimento. O crescente interesse pelos
antioxidantes provenientes da dieta, presentes principalmente em frutas e
vegetais, incentivou a pesquisa para o desenvolvimento de produtos ricos em
polifendis, especialmente bebidas a base de frutos.

O consumo de flavonoides totais e suas subclasses também foi associado
a um menor risco de desenvolver a doenca de Parkinson.

Em geral, o consumo regular de alimentos ricos em flavonoides é
vantajoso para a inducao de um sistema de defesa antioxidante, a prevencao

da deterioracdo da memoria e a melhoria da fungdo cognitiva.

Alimentos funcionais



limo
noides

Jocelem Mastrodi Salgado e Maressa Caldeira Morzelle



S6

s frutas citricas, tais como laranjas, limas, limoes, toranjas e
tangerinas, sdo fontes de substancias nutricionalmente impor-
tantes, como a vitamina C, o folato e as fibras. Além desses
nutrientes, nos tltimos anos uma classe de fitoquimicos conhe-
cidos como limonoides tem atraido a atencao de pesquisadores.
E sobre esses compostos que se vai discorrer neste capitulo.

O termo limonoide é derivado de limonina, o primeiro composto
identificado como responsavel pelo sabor amargo em sementes citricas,
em 1841. Posteriormente, foram descobertas propriedades antitumorais
desse composto em um teste realizado em células de leucemia. Com isso,
a avaliacdo dos efeitos potenciais de limonoides na satide humana tornou-
-se interessante, e os limonoides passaram a ser descritos como eficientes
na prevencao de doencas cardiacas e coronarianas. As pesquisas indicam
que também existe uma forte relacao entre o consumo dos limonoides e a
prevencao de diferentes tipos de cancer. Atualmente, 62 limonoides ja foram
identificados, e ha um esforco continuo para descobrir outros compostos
dessa classe.

Durante as ultimas décadas, investigou-se a natureza bioquimica desse
grupo de compostos naturais, além de suas funcgoes biolégicas, possiveis
aplicacoes em alimentos, e importancia na fisiologia vegetal, na recuperagao
de subprodutos e em aplicagdes comerciais. No entanto, o maior interesse
estd em seu potencial como um composto bioativo atuante na prevencao e/ou
na reducdo do risco de inimeras doencas cronicas nado transmissiveis, com

destaque para o cancer.

41 Quimica e sintese

Os terpenoides, também conhecidos como isoprenoides, sdo formados

por cinco moléculas de isopreno e podem ser classificados como hemi-

(C5), mono- (C,p), sesqui- (C,s), di- (C,), tri- (C,,) e tetraterpenos (C,).

Os limonoides constituem terpenoides policiclicos altamente oxigena-
dos que podem conter de 7 a 11 dtomos de oxigénio em sua estrutura e que
sdo produzidos pelo metabolismo secundario de plantas das familias Rutace-
ae e Meliaceae.

Em geral, sdo componentes alimentares nao nutritivos encontra-
dos em éleos essenciais de frutas citricas, como cereja, menta e ervas, que
funcionam fisiologicamente como quimioatrativos e quimiorrepelentes, e
sdo amplamente responsdveis pela fragrancia de muitas plantas. Os terpe-
noides de dez carbonos sao derivados da via do mevalonato em plantas, mas

nao sao produzidos por mamiferos, fungos ou outras espécies.

Alimentos funcionais



¢ao do TGRS pela nomilina preveniu a obesidade e a hiperglicemia em

ratos. No estudo, ratos machos alimentados com uma dieta rica em

gordura durante nove semanas receberam 0,2% de nomilina durante

77 dias, apresentando menor peso corporal, bem como um nivel menor

de glicose e insulina no soro. Os resultados sugerem que a nomilina

exerce a funcao biolégica de agente contra a obesidade, com efeitos
anti-hiperglicémicos que podem ter sido provocados pela ativagao do

receptor TGRS (Ono et al., 2011).

Recentemente, foram avaliados os efeitos preventivos e terapéuticos
do D-limoneno em disturbios metabdlicos em ratos induzidos a obesidade
por uma dieta com alto teor de gordura. No tratamento preventivo, o D-limo-
neno foi eficaz na diminuicao do tamanho dos adipécitos brancos e marrons,
bem como dos triglicerideos séricos (TG) e da glicemia, além de ter impedido
o acumulo de lipideos no figado. Ja no tratamento terapéutico, o D-limone-
no reduziu TG, LDL, glicemia e tolerdncia a glicose. Adicionalmente, ele foi
efetivo no aumento da lipoproteina de alta densidade (HDL) em ratos obesos.
Dessa forma, a ingestao de D-limoneno pode beneficiar pacientes com disli-
pidemia e hiperglicemia e se tornar um alvo terapéutico para a prevencao e a
melhora de distirbios metabdlicos (Jing et al., 2013).

4.6 Doencas cardiovasculares

Estudos indicam a potencialidade dos limonoides em proteger as célu-

las contra o estresse oxidativo induzido por H,0, e também em evitar

a morte de células neuronais PC12 (Almaliti et al., 2013).

Ao mesmo tempo, outras pesquisas descrevem que O CONSUMO
frequente de frutas citricas esta significativamente associado com a reduzi-
da incidéncia de doencgas cardiovasculares. Em particular, seu consumo em
quantidades considerdveis promove redugodes significativas do risco de infar-
to, mas nado no risco de AVC hemorrégico e de infarto do miocardio (Yamada
et al,, 2011).

Yamada et al. (2011) avaliaram o efeito da ingestdo de frutas citricas
sobre a incidéncia de doencas cardiovasculares e seus subtipos em uma
populagado japonesa. O estudo englobou 10.623 participantes de ambos os
sexos que ndo tinham histérico de doencas cardiovasculares nem de carci-
noma, e os resultados associaram a ingestdo frequente de frutas citricas
com uma menor incidéncia de doencas cardiovasculares. Adicionalmente,
o consumo de frutas citricas também foi associado a menor incidéncia de
AVC, mas nao mostrou relacao com as ocorréncias de AVC hemorragico e de
infarto do miocérdio.
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partes residuais destas, como cascas e sementes. Evidéncias cienti-
ficas apontam que esses compostos estdo relacionados a prevencgao
de inimeras doencas crénicas nao transmissiveis, especialmente os
diferentes tipos de cancer, demonstrando que existe um potencial a
ser explorado em termos de alimenta¢ao humana. Novas tecnologias
que visem ao aproveitamento dessas fontes potenciais de limonoides
devem ser desenvolvidas.

Boxe k.2 Etileno: contribuicoes vao aléem dos
aspectos sensoriais

Para melhorar os atributos sensoriais das frutas citricas e
prolongar sua shelf life, utilizam-se alguns tratamentos poés-
-colheita. Normalmente, a coloracdo dos frutos é determinan-
te na escolha do consumidor, que acredita que os frutos com
casca verde nao estao aptos ao consumo. Para eliminar esse
problema, os citros sdo tratados com etileno para que desen-
volvam uma coloracao vermelha/laranja uniforme atrativa.
Esse procedimento é bastante avaliado quanto a otimizacao da
concentracao de etileno, a temperatura e ao tempo de proces-
so, e também quanto aos efeitos do etileno na concentracao de
carotenoides na polpa e no suco dos citricos.

Poucos estudos avaliam a influéncia desse processo no conteido

de limonoides. No entanto, é importante entender como o tratamento
pés-colheita com etileno afeta os niveis de limonina e nomilina.

Chaudhary et al. (2012) verificaram que os frutos submetidos ao
tratamento com etileno apresentavam niveis de nomilina e limonina
significativamente superiores aos de frutos que nao recebiam o trata-
mento. Esse comportamento se manteve inalterado durante 14 dias
de estocagem. Os resultados indicam que o tratamento com etileno,
além de melhorar o aspecto sensorial dos frutos, também promove o
aumento dos compostos de interesse biolégico.

QUESTOES

4.1) Onde se pode encontrar limonoides?

4.2) Que motivo leva algumas espécies de laranja, como a laranja-de-

-umbigo, a serem usadas somente como fruta de mesa?

4.3) Como detectar a solubilidade de um limonoide por meio de sua estru-

tura quimica?
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s carotenoides sdao uma familia de compostos pigmentados
naturalmente sintetizados por plantas, bactérias fotossintéticas
e algas. Eles sdo responsaveis, principalmente, pelas coloracoes
vermelha, alaranjada e amarela de frutas e vegetais, gema de ovo,
crustaceos cozidos e alguns peixes. Embora sejam considerados
micronutrientes por estarem presentes em niveis muito baixos
(microgramas/grama) em suas fontes, esses compostos estdo
entre os constituintes alimenticios mais importantes.

H4 mais de 700 carotenoides distribuidos na natureza. Esses metabdli-
tos secundadrios das plantas exercem funcoes complexas, que vao desde a de
moléculas de sinalizacdo, camuflagem e comunicagdo entre animais até a de
redutores do risco de desenvolvimento de diferentes doencas em humanos,
como cancer, doencas cardiovasculares, degeneracao macular relacionada a
idade e cataratas.

Diante da importancia desses compostos, o objetivo deste capitulo é
oferecer uma visao geral dos carotenoides e de seus principais mecanismos

de acao, responsaveis por muitos beneficios a saude.

5.1 Quimica
Nas plantas, os carotenoides estdo localizados principalmente nas
membranas lipidicas ou armazenados nos vactolos do plasma. Eles
desempenham funcgoes variadas, fazendo, por exemplo, captacao de luz,
fotoprotecdo, transferéncia de elétrons e captacao de espécies reativas
de oxigénio. Também exercem um papel estrutural nas membranas.
Quimicamente, os carotenoides sdo compostos lipofilicos com uma
estrutura bésica de tetraterpeno de 40 carbonos, simétrico e linear, forma-
do a partir de oito unidades isoprenoides de cinco carbonos (Fig. 5.1). Os
carotenoides crocetina e bixina apresentam-se como exce¢ao, uma vez que
possuem menos de 40 atomos de carbono em sua cadeia. Alguns carotenoi-
des possuem um ou dois anéis betaionona nas extremidades de sua cadeia
carbdnica, o que lhes confere propriedades de provitamina A.
A estrutura dos carotenoides pode
ser modificada por meio de varias reacoes

P quimicas (de-hidrogenacao, ciclizagao,
HL=C—CH=CH,

CH

3

migracao de dupla ligacao, encurtamento ou

extensao da cadeia, reordenamento e isome-

rizacdo) e dar origem a varios compostos.
Ao longo de sua cadeia encontram-

Fig. 5.1 Estrutura de um isopreno
Fonte: Rao e Rao (2007). -se ainda duplas ligagdes conjugadas, as
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ficios é utilizar tomates cozidos. O molho de tomate é considerado uma fonte
de licopeno ainda melhor do que o tomate in natura. E interessante também
relatar que a presenca de alguns carotenoides, como o betacaroteno e a lute-
ina, pode afetar negativamente a biodisponibilidade dele. Isso ocorre porque
a presenca desses carotenoides nos alimentos pode levar a uma competicao

durante a absorcao intestinal do licopeno.

5.6 Importancia dos carotenoides
Valorizados ndo sé pelas cores caracteristicas que proporcionam aos
alimentos, muitos estudos tém comprovado a rela¢do entre uma inges-
tao maior de carotenoides compostos e um risco menor de desenvol-

ver doencas (Fig. 5.3).

HIV
Provitamina A
Cancer
- Resposta imune
U ©
Ty
S (B CAROTENOIDES Cataratas
29 —
< o Atividade
antioxidante
Doencas
cardiovasculares
Metabolismo de
xenobioticos/drogas
Degeneracao macular
relacionada a idade

Fig. 5.3 Papel dos carotenoides na prevengdo de doengas cronicas
Fonte: Rao e Rao (2007).

Além de suas propriedades antioxidantes, que contribuem para a
estabilidade dos alimentos, pesquisas atuais tém atribuido aos carotenoides
diversas propriedades funcionais e ag¢oes bioldgicas. Eles sdo considerados
importantes imunomoduladores, auxiliando na redugao dos riscos de desen-
volvimento de doengas degenerativas, como cancer, doengas cardiovascula-
res, cataratas e degeneracao macular.

Seus mecanismos de ac¢ao envolvem nao apenas sua capacidade antio-
xidante, mas também a modulacdo do metabolismo carcinogénico, a regu-
lagdao do crescimento celular, a inibicdo da proliferacdo celular, o aumento
da diferenciacdo celular, a estimulacdo da comunicacio célula a célula e a

sinalizacdo dependente de retinoides.

CAROTENOIDES

Doencgas
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5.7 ProvitaminaA

Para que crescam e se desenvolvam normalmente, os seres humanos
necessitam de diferentes nutrientes essenciais. Caso esses nutrientes
ndo estejam presentes em sua dieta, além do aumento nas taxas de
mortalidade e morbidade (porcentagem de portadores de uma determi-
nada doenga emrelagdo ao nimero de habitantes sadios), sua capacidade
de desenvolver e trabalhar normalmente também é comprometida.

A deficiéncia de minerais e vitaminas constitui um problema sério de
satide. Mesmo quando ela se encontra em graus leves, nao acarretando qual-
quer tipo de sintoma clinico aparente, pode afetar negativamente a saide do
individuo. Entre as deficiéncias vitaminicas, a mais comum é a de vitamina A.

O Instituto de Medicina dos Estados Unidos estabeleceu os niveis reco-
mendados de ingestdo didria para a populacdo de acordo com aidade, com uma
disting¢do entre mulheres grévidas (770 pg de retinol/dia) e lactantes (1.300 pg
de retinol/dia); durante esses periodos, a mae necessita de uma maior quan-
tidade de vitamina A, ja que o feto e o recém-nascido utilizam suas reservas
dessa vitamina. Para adultos de 19 a mais de 70 anos de idade, a quantidade
recomendada para ingestdo é de 900 pg de retinol/dia para homens e 700 ug
de retinol/dia para mulheres (Institute of Medicine, 2001).

A vitamina A tem sido apontada como a responsavel por importan-
tes processos biolégicos no organismo humano. Ela é um fator essencial na
embriogénese; na diferenciacdo e na regulacdo da proliferacdo da maioria
das células (principalmente células de divisado rapida); na reprodugao; na
hematopoese; na modulagdo do sistema imune, que envolve elementos dos
sistemas imunes inato e adquirido; e na manutencao da funcao visual, sendo
necessaria para a visdo colorida e para a visao com baixos niveis de luz.

Dos 700 carotenoides ja identificados na natureza, apenas 50 deles
apresentam atividade provitamina A. Essa atividade se refere a capacidade
de alguns carotenoides de formar vitamina A (retinol e retinal) por agdo da
enzima caroteno dioxigenase.

O requisito minimo de um carotenoide com atividade provitamina A
é possuir um anel betaionona (Fig. 5.4) ndo substituido com uma cadeia de

polieno de 11 atomos de carbono.

Fig. 5.4 Estrutura quimica do anel
betaionona Betaionona
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Estudos de metandlise tém demonstrado que a ingestdo de carotenoi-
des também esté relacionada a uma reducdo do risco de desenvolvimento
de cancer de mama. Os principais carotenoides envolvidos nesse caso sdo o
alfacaroteno, a betacriptoxantina, luteina + zeaxantina e o licopeno.

O consumo de betacriptoxantina e betacaroteno tem demonstrado
também possuir uma relagdo inversa com os casos de cancer de pulmao e de

esofago, respectivamente.

5.10 Degeneracao macular relacionada a idade e catarata

Principal causa de cegueira em pessoas com idade superior a 65 anos,

a degeneracao macular relacionada a idade é uma doenca multifato-

rial. Inicialmente, essa doencga acarreta embacamento da visao central

e distorcao ou deformagao das linhas retas, progredindo até o apareci-

mento de pontos negros dentro do campo visual central.

Entre os fatores de risco, os mais influentes envolvem determinantes
genéticos e ambientais, como exposicdo a luz solar, idade, tabagismo e estado
nutricional.

O pigmento macular é responsavel pela atenuagdo dos comprimentos
de onda curtos da luz visivel, os quais sdo mais perigosos do que os compri-
mentos de onda mais longos. O comprimento de onda curto é considerado
mais energético, gerando assim espécies reativas de oxigénio a partir de
fotossensibilizadores endégenos, como, por exemplo, a lipofuscina.

A luteina e a zeaxantina constituem exclusivamente os pigmentos
de cor amarela da macula da retina humana, sendo os Unicos carotenoides
transportados do soro para a retina. Na retina, suas concentragdes estao
mais elevadas do que em qualquer outra parte do corpo, exercendo um efeito
protetor por atuarem tanto como antioxidantes quanto como filtros da luz
azul de alta energia. Além delas, outro carotenoide presente em quantidades
substanciais na macula é a mesozeaxantina, um esteroisémero da zeaxantina
que normalmente nao estd presente na dieta nem no sangue e que se localiza
exclusivamente na macula central (Fig. 5.5).

Arazdo entre a luteina e a zeaxantina é de aproximadamente 1:24,4 na
retina central e 2:1 na regido periférica. Essa razdo é maior em criangas com
menos de dois anos de idade do que em adultos, o que sugere que a distribui-
¢do de luteina é alterada para se adaptar a maturacdo da retina e a exposicéo
ambiental.

Uma das primeiras comprovacoes de que a luteina e a zeaxantina
influenciam o risco de desenvolvimento de degeneracdao macular relaciona-
da a idade foi publicada em Seddon et al. (1994). Os resultados desse estudo
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xistem diversas evidéncias provenientes de investigagoes cien-
tificas que indicam as acdes fisiolégicas e medicinais derivadas
do consumo de compostos organossulfurosos. Esses compostos
sdo moléculas orginicas que contém em sua estrutura quimi-
ca um ou mais dtomos de enxofre. Encontram-se amplamente
distribuidos nos vegetais, porém, ocorrem predominantemente
no género Allium, conferindo sabor e odor caracteristicos.

O cultivo de cebola (Allium cepa) e alho (Allium sativum) caminha junto
com a histéria da humanidade. Existem referéncias sobre ambos em livros
como a Biblia e o Alcordo, o que de certo modo reflete a importancia que
nossos antepassados atribuiam a esses alimentos, tanto sob o aspecto culi-
nério - flavor conferido as diversas preparacdes — quanto sob aspectos nutri-

cionais e curativos (Boxe 6.1).

Boxe 6.1 \/océ sabia?

Durante os primeiros jogos olimpicos na Grécia, os atletas inge-
riam alho para melhorar seus desempenhos esportivos. Na fndia,
o alho vem sendo usado ha séculos como locdo antisséptica no
cuidado de ferimentos e ulceragoes. Na China, cha de cebola e
alho é recomendado para dores de cabeca, febre, colera e disen-
teria. E, durante a Segunda Guerra Mundial, o alho foi utilizado
como antisséptico na prevencao de gangrena. Atualmente, esses
vegetais bulbosos ainda sao muito utilizados na medicina popu-
lar em todo o mundo na cura de diversas doencas.

Botanicamente, a cebola e o alho sdo membros do género Allium, uma
vez que ambos compartilham da presenca de bulbos e de odores caracteris-
ticos. Inclusive, o termo Allium (de origem grega) é um alerta sobre o odor e o
sabor pungentes tipicos desses vegetais. Os odores fortes advém da presenca
de compostos sulfurosos em seu 6leo essencial.

Em virtude do clima frio, os vegetais do género Allium sdo amplamente
cultivados em paises de clima temperado, com excecdo de algumas espécies
que se desenvolvem no Chile (Allium juncifolium), no Brasil (Allium sellovianum)
e na Africa tropical (Allium spathaceum). Em geral, sdo plantas bulbosas anuais
e bianuais, com cerca de 1,0 m a 1,5 m de altura. O tamanho do bulbo é varia-
vel entre as espécies, podendo até ser formado por bulbilhos (dentes), como é
o caso do alho. Além do bulbo e do odor, as espécies de alho podem ser reco-
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biotina, acido nicotinico, adcidos graxos, glicolipideos e glicoproteinas, fosfo-
lipideos, aminoacidos essenciais, compostos fendlicos e, principalmente,
compostos sulfurosos caracteristicos dessa familia (Fig. 6.1) (Corzo-Martinez;
Corzo; Villamiel, 2007).

Compostos fendlicos Compostos orgassulfurosos
Prostaglandinas Aminoacidos
\ / essenciais
Lectina Adenosina
Frutano - Pectina

Acidos graxos <4 Vitaminas
/ l \ B1,B2,B3,B6,B7,CeE

Fosfolipideos Glicoproteinas

Glicolipideos

Fig.6.1 O género Allium e sua composicdo nutricional

Apesar de tanto o alho quanto a cebola serem fontes de compostos
sulfurosos, sabe-se que o alho contém uma concentracao trés vezes maior
dessas substancias (Rana et al., 2011; Fenwick; Hanley, 1985).

6.2 Biossintese dos compostos organossulfurosos

Evidéncias provenientes de diversas investigacoes cientificas indicam

que as agoes bioldgicas e medicinais derivadas do consumo de Allium

resultam, em sua maioria, da presenca de compostos organossulfuro-

SOS no género.

O bulbo intacto tem como substancias principais os sulféxidos de
cisteina, especialmente a aliina, a metiina, a isoaliina e as gamaglutamilcis-
teinas. No alho, essas substancias sdo reservas de cisteinas e estdo associa-
das a protecao do vegetal contra microrganismos agressores. Durante a vida
do vegetal, esses compostos sao gradualmente biotransformados e depois
oxidados para a formacéao dos sulféxidos de cisteina pelo aumento dos niveis
enzimaticos de gamaglutamiltranspeptidase. O mais importante composto
organossulfuroso inicial encontrado no bulbo intacto de alho é a aliina (sulf6-
xido S-alil-cisteina). Sdo encontrados também gamaglutamil-S-alil-cisteina
(GSAC), sulféxido S-metil-cisteina (metiina), sulféxido S-trans-1-propenil-
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(sulféxido de S-alil-L-cisteina) (sulfoxido de S-propil-cisteina) Este composto dara origem ao fator lacrimatério.
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/S\S/S\/\
\/\S/S\S/\/
Fig. 6.4 Formacdo dos principais compostos organossulfurosos presentes na cebola
Fonte: Corzo-Martinez, Corzo e Villamiel (2007).
minados tecidos-alvo. O Quadro 6.1 mostra os componentes organos-
sulfurosos hidrossoluveis e lipossoluveis presentes no alho. Todos os
compostos apresentados sdo responsaveis pelo odor, sabor e pungén-
cia caracteristicos do alho. Na Fig. 6.5 sdo demonstradas as férmulas

quimicas dos principais derivados da alicina.

6.4 Metabolismo do alho
Pouco se sabe a respeito do metabolismo do alho e de seus compostos
sulfurosos no organismo humano. Contudo, sabe-se que o processo de
ruptura dos tecidos é fundamental para a formacao dos fitoquimicos

associados aos beneficios a saude.
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6.5

Problemas relacionados ao consumo de alho e cebola

Apesar dos beneficios advindos do consumo desses vegetais, hd um
grande complicador relacionado a eles: o sabor intenso caracteristico
que dificulta seu consumo. No caso do alho, o odor é exalado inclusive
pelo suor em até 72 horas ap6s o consumo. A seguir, sdo relatadas as
razoes pelas quais esses alimentos sdo pungentes e conferem halitose;
também se explica por que as cebolas provocam lagrimas.

6.5.1 Pungéncia do alho e da cebola

Cortar o alho e colocé-lo cru na boca ou sobre os ldbios causa uma quei-
macao dolorosa, similar aquela provocada por cebola fatiada, pimenta,
gengibre, mostarda, wasabi e canela. Cortar alho e cebola pode também

causar irritagoes e inflamacdes na pele e na mucosa (Boxes 6.2 e 6.3).

Boxe 6.2 Por que as cebolas nos fazem chorar?

E sugerido que o fator lacrimal ativa as terminagdes nervosas

das fibras de dor (nociceptores) presentes na camada superior da

cérnea. Quando ativadas, as fibras enviam sinais para o cére-
bro, o que resulta na sensacdo de dor e na liberagao de lagrimas
em resposta aos sinais emitidos a glandula lacrimal.

Existem diversos conselhos oferecidos por donas de casa refe-
rentes a como evitar o “choro” ao cortar cebolas, tais como acender um
fésforo ou uma lampada (que “queimam” o fator lacrimal), segurar
um fésforo apagado entre os dentes (ideia sem fundamento; sugere-se,
nesse caso, que o enxofre presente no fésforo atrai o fator lacrimal),
colocar uma colher de madeira ou um pedacgo de pao entre os dentes,
ou respirar pela boca. O uso de lentes de contato também é aclama-
do por supostamente diminuir a lacrimacao. Entretanto, até mesmo
respirar os vapores da cebola pode desencadear o "choro", j& que o
nariz esta fisiologicamente ligado aos olhos. Opcoes mais razoaveis
incluem refrigerar a cebola (o que reduz a sintese do fator lacrimatério),
coloca-la em agua fervente por 5 a 10 segundos (tempo suficiente para
provocar perda ou inativacdo da atividade sintética do composto), ou
fatia-la a cebola embaixo da agua ou préximo a uma nuvem de vapor,
com o intuito de solubilizar os volateis lacrimatoérios, ou embaixo de

um exaustor ou ventilador, para dispersar ou aspirar o fator lacrimal.

COMPOSTOS ORGANOSSULFUROSOS: ALHO E CEBOLA
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Cerca de 200 glicosinolatos diferentes ja foram identificados em diver-
sas plantas. Destes, a maioria produz isotiocianatos. Porém, apenas um
pequeno numero deles pode ser consumido por seres humanos.

Além da mirosinase, microrganismos presentes na flora intestinal
humana, mesmo em pequenas quantidades, também podem contribuir para
o processo de conversado. Dessa forma, interferéncias na microbiota, como
tratamentos com antibiéticos, podem prejudicar a conversdo. Ainda ndo ha
estudos muito desenvolvidos a respeito de enzimas degradadoras da micro-
biota intestinal; no entanto, segundo Bones e Rossiter (2006), trés espécies de
Bifidobacterium (B. pseudocatenulatum, B. adolescentis e B. longum) sdo as princi-
pais envolvidas na degradacao de glicosinolatos no trato intestinal humano.

7.3 Metabolismo

O metabolismo dos isotiocianatos nos tecidos animais se dé por meio

do acido mercapturico. Primeiramente, ocorre a conjugacao da gluta-

tiona catalisada pela glutationa transferase (GST); em seguida, ocorre
clivagem sucessiva do residuo y-glutamil por y-glutamiltransferase,
remocao da glicina por citeinilglicinase e, por fim, N-acetilagdo por

N-acetiltransferases, que origina a N-acetilcisteina (conjugados de

acidos mercapturicos) (Dinkova-Kostova; Kostov, 2012).

Como dito anteriormente, apds o consumo de vegetais fontes de glicosi-
nolatos, estes serdao primeiramente convertidos em isotiocianatos pela ag¢ao da
mirosinase vegetal presente no intestino delgado ou pela agdo da mirosinase
bacteriana presente no célon. Posteriormente, em cerca de 2 a 3 horas, os meta-
bélitos oriundos dessa degradacdo poderdo ser detectados na urina humana.

7.4  Efeitos de cozimento e armazenamento
A quantidade de glicosinolatos nos alimentos é varidvel devido a
presenca desses compostos ser influenciada por diferentes fatores, tais
como variedade da planta, condicoes de crescimento, fatores clima-
ticos, épocas de cultivo, distribuicao nas partes da planta (sementes,
caules, folhas e raizes) e condi¢oes de armazenamento (tipo e duracao).
Entre os principais vegetais que contribuem para a insercao de glico-
sinolatos na dieta, destacam-se os brécolis, a couve-de-bruxelas, a couve-flor
e o rabanete (Boxe 7.2). Alguns outros vegetais podem ser ingeridos na forma
crua, como a rucula, a couve, o agrido, o rabanete, o repolho e a mostarda. No
entanto, de maneira geral, as brassicas sdo consumidas apés algum procedi-
mento de preparacao, o que pode influenciar o teor de glicosinolatos e seus

produtos de degradacao.
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Boxe 7.2 Compostos bioativos presentes nos subprodutos de
brocolis
O cultivo de brécolis estd associado a uma elevada producdo de
residuos, ja que seus subprodutos (folhas e caules), que represen-
tam 70% de seu peso total, sdo descartados (Fig. 7.5). No entanto,
pesquisas tém se voltado a comprovar que esses subprodutos
apresentam uma composicdo bioativa semelhante as partes
tradicionalmente comestiveis. Sendo assim, ha um maior incen-
tivo a utilizacdo dos subprodutos e, consequentemente, a redu-
¢ao do impacto ambiental e ao aumento de seu valor econémico.
Os glicosinolatos encontrados nas folhas de brécolis de dife-
rentes cultivares sao: glicoiberina, glicorafanina, glicoerucina, glico-
napina, glicotropaeolina, glicobrassicina, gliconasturtina, glicoalissi-
na, 4-hidroxiglicobrassicina, 4-metoxiglicobrassicina, neoglicobrassi-
cina e sinigrina (Ares et al., 2014). Os brécolis sao um dos principais
vegetais fonte de sulforafano, composto bioativo com grande ativida-
de anticarcinogénica. Amplamente encontrado nas inflorescéncias
(585 pg g de matéria seca), as folhas e os caules de brécolis também
demonstraram ser fontes importantes desse composto, apresentando,
respectivamente, teores de 420 e 229 ug g de matéria seca (Campas-
-Baypoli et al., 2010).

Fig. 7.5 Folhas e inflorescéncia de brdcolis
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Fonte: Hanschen et al. (2014).

Cancer invasivo

As enzimas celulares — e mais particularmente as enzimas do cito-
cromo P450 - sdo responsaveis por transformacdes em diversos produtos
quimicos carcinogénicos, os quais, a partir dessas transformacdes, podem
se tornar prejudiciais ao DNA ou a outras moléculas celulares. Diversos estu-
dos tém demonstrado a agdo dos isotiocianatos sobre tais enzimas, em que
provoca inibicdo direta, por meio de competicdo, ou inibicdo irreversivel.

Entre os isotiocianatos, o sulforafano é o que mais se destaca devido
a sua capacidade de induzir potentes enzimas que desintoxicam carcino-
génicos nas células humanas, como, por exemplo, a quinona redutase-1
(QR-1), a glutationa transferase (GST), a UDP-glucuronosiltransferase (UGT),
a y-glutamil-cisteina-sintetase (y-GCS), a tioredoxina redutase (TR) e a heme
oxigenase-1 (HO-1).

Com relacao a atividade de cada uma dessas enzimas, observa-se
que as enzimas de fase I (enzimas do citocromo P450) sdo responsdveis por
aumentar, na maioria das vezes, a reatividade dos compostos soliveis em

gordura e, como consequéncia, formar moléculas reativas que podem apre-
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acarretar a liberacdo de espécies reativas de oxigénio, causando mutacdo nas
células proximas e acelerando a evoluc¢do da doenca.

Os compostos bioativos das bréssicas, além de terem a capacida-
de de modular o desenvolvimento tumoral pelo aumento da expressao das
enzimas de fase II, também tém se mostrado importantes moduladores da
resposta inflamatéria. Seus efeitos anti-inflamatérios devem-se, principal-
mente, a sua capacidade de suprimir as vias de sinalizacao do fator nuclear
kappa B (NF-kB), que é o responsavel pela transcri¢cdo de mais de 500 genes
que controlam a inflamacao, a imunorregulacdo, a proliferacao, a adesao, o

crescimento celular e a formacao do tumor.

7.6 Cancer de pulmao
O céncer de pulméao ainda é uma das principais causas de morte no
mundo, mesmo havendo inimeras campanhas de conscientizacdo da
populacdo sobre os maleficios do tabaco. Estudos demonstram que
um consumo maior de brassicas (mais de trés porcoes semanais) estd
associado a reducgodes significativas no risco de desenvolver cancer de
pulmao. Outro fato interessante é que em mulheres que nunca fumaram

a incidéncia desse tipo de cancer foi menor em decorréncia da insercao

de brassicas em suas dietas (Herr; Biichler, 2010; Wu et al., 2013).

Entre os isotiocianatos, o de maior destaque na prevencao e/ou redu-
¢do de risco de desenvolver cancer de pulmao é o fenetil isotiocianato. Em
modelos animais, esse composto bioativo tem demonstrado resultados
importantes na reducao de tumores induzidos por 4-(metilnitrosamino)-1-
-(3-piridil)-1-butanona e benzopireno, principais agentes cancerigenos exis-
tentes na fumaca do cigarro. Além disso, ele foi capaz de reduzir os danos
ao DNA e as alteragoes moleculares provocadas pelo cigarro, levando a uma
reducdo significativa da incidéncia do cancer de pulmao.

7.7 Cancer de colon
Atualmente, os tratamentos para o cancer de célon ja estdo bem esta-
belecidos e envolvem cirurgia, radioterapia, quimioterapia ou uma
combinacgdo de radioterapia com quimioterapia. Entretanto, além de
as taxas de mortalidade ainda serem muito elevadas, essas inter-
vengbes acarretam inumeros efeitos colaterais que inviabilizam o
bem-estar do paciente. Tais efeitos enfatizam a alternativa de uma
alimentacdo rica em vegetais fontes de glicosinolatos, uma vez que
diversas pesquisas ja demonstraram que eles também sdo eficientes

no combate ao cancer colorretal.
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studos tém sugerido que dietas ricas em carboidratos comple-
X0s — presentes em graos, frutas e vegetais - e pobres em
gorduras, principalmente as saturadas, estdao associadas com
aredugao do risco de doencgas crénico-degenerativas (DCD). Os
beneficios a saude, primordialmente atribuidos a presenca de
fibras soluveis e insoluveis nesses alimentos, advém também
da presenca de compostos bioativos a elas associados, como é
o caso das lignanas.

Lignanas sdo compostos bioativos, ndo nutrientes, ndo caléricos, que
designam um grupo diverso de compostos naturais presentes em uma infi-
nidade de vegetais superiores. Foram identificadas e descritas pela primeira
vez por Haworth em 1936 e ganharam destaque, principalmente devido a sua
importancia a saide humana, a partir da descoberta das lignanas mamiferas
enterolactona e enterodiol.

Em dois trabalhos independentes realizados em 1979, pesquisadores
identificaram na urina de humanos e de macacos (Chlorocebus pygerythrus),
durante o ciclo menstrual, dois compostos fenélicos até entdo desconhecidos.

Andlises subsequentes desse material demonstraram que os compostos
encontrados eram de origem vegetal e possuiam um comportamento seme-
lhante ao das moléculas de hormonios; receberam o nome de lignanas mami-
feras ou lignanas animais, de maneira a distingui-las das lignanas vegetais.

Os principais difendlicos encontrados na urina e também em outros
fluidos biolégicos foram a enterolactona (ENL) [trans-2,3-bis(3-hidroxibenzil)-y-
-butirolactona] a seu derivado enterodiol (END) [trans-2,3-bis(3-hidroxibenzil)-
butano-1,4,-diol].

Desde entdo, diversos trabalhos foram realizados com o intuito de
compreender melhor essa classe de compostos. Mais recentemente, as ligna-
nas passaram também a ser foco de pesquisas para cientistas de alimentos,
nutricionistas, médicos e farmacéuticos mediante a descoberta de diversas
propriedades de interesse a sauide, como antioxidante, anti-inflamatéria, fito-
estrogénica e anticancer.

Neste capitulo, em virtude da importancia fisiolégica das lignanas e
das novas informacdes obtidas sobre o seu papel no organismo, todos os seus

aspectos serdo discutidos mais profundamente.

8.1 Quimica
As lignanas e as ligninas sdo ambas compostos derivados do acido
hidroxicindmico. Nos vegetais, atuam no sistema de defesa como antio-

xidantes, biocidas ou fitoalexinas. Contudo, as semelhancas terminam
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metdxi ou metilenodiéxi nos anéis aromaticos (Bannwart et al., 1989). Outra
peculiaridade das lignanas animais é sua similaridade ao estrogénio, carac-
teristica que lhes confere atividade hormonal.

Entre os 62 tipos de lignanas encontradas na natureza, em sua maioria
sob a forma glicosidica, as de maior interesse sdo as lignanas vegetais pino-
resinol (PINO), lariciresinol (LARI), secoisolariciresinol (SECO), matairesinol
(MAT), siringaresinol (SIR), medioresinol (MED), arctigenina (ARG), 7-hidro-
ximatairresinol (HMR), sesamina (SES), e as lignanas animais enterolactona
(ENL) e enterodiol (END) (Fig. 8.1) (Hanhineva et al., 2012).

ARG SES HMR

O/ @O> CH,0
(VN 0

OH
0
D g0
0
\ MAT
0 0
o’ H,CO
O 0
HO HO OCH

SECO
H,CO ,
OH Lari O
H,CO

Fig.8.1 Férmulas estruturais das principais lignanas vegetais e animais
Fonte: adaptado de Landete (2012).

8.2 Metabolismo e biodisponibilidade
Apés a descoberta das lignanas, foram necessarios anos até que os
pesquisadores desvendassem que as lignanas animais presentes
nos fluidos corporais eram provenientes da agao microbiana sobre
as lignanas vegetais obtidas via dieta. Foi de fato somente em 1981 e
1982 que se comprovou a importancia das bactérias intestinais para a
bioconversao das lignanas vegetais em animais.
Pouco ainda se sabe sobre a relevancia da contribuicdo dos processos
de mastigacao, salivacdo e hidroélises quimicas e enzimaticas para a biodis-
ponibilidade das lignanas no organismo. Em virtude do breve periodo em
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presentes em menores quantidades em vegetais, frutas e bebidas, como
o café, o suco de laranja, o vinho tinto e chés. Apesar de os alimentos
conterem, em geral, 2 mglignana/100 g de alimento, a linhaga e o gerge-
lim contém mais de 300 mg/100 g de semente (Peterson et al., 2010).
Devido a sua ocorréncia em diversos grupos alimentares, a ingestao
de lignanas na alimentacao é frequente, mas ndo em concentragdes suficien-
tes para exercer seus beneficios. No entanto, se houver consumo diario de
varios alimentos que contenham esses compostos, a quantidade consumida
poderd ser suficiente para que os beneficios atribuidos a eles sejam sentidos.
O consumo de lignanas na alimentac¢ao ocidental deriva de fontes
como graos e cereais integrais, feijoes, vegetais, frutas e bebidas como vinho
e café, fontes estas com baixo teor de lignanas, porém de consumo frequen-
te. Ja os orientais consomem frequentemente alimentos ricos em lignanas,
como gergelim, amendoim e derivados de soja. Além disso, é habitual o
consumo de produtos submetidos a processos fermentativos, que possivel-
mente proveem maior biodisponibilidade desses ativos. Alguns valores de

lignanas nos alimentos sdo dados na Tab. 8.1.

Tab.8.1 TEOR DE LIGNANAS NOS ALIMENTOS EXPRESSOS EM }lg/IOO g DE BASE FRESCA

Fonte alimentar SECO PIN LARI MAT SIR MED TOTAL
Sementes e castanhas
Semente de linhaga 294.210 3.324 3.041 553 -* - 301.129
Semente de gergelim 66 29.331 9.470 481 - - 39.348
Semente de girassol 7.3 6.814,5 1.052 123,1 - - 7.997,2
Amendoim 53 0 41 0 - - 0
Castanha de caju 133 0 496 0 - - 629
Cereais
Centeio 462 1.547 1.505 729 3.540 858 -
Trigo 868 138 672 410 882 232 -
Aveia 90 567 766 440 897 112 -
Milho 125 33 69 21 2,4 - -
Frutas in natura
Damasco 31 105 314 0 - - 450
Uva verde 0,2 - - 1,3 - - -
Toranja 26,3 - - 0 - - -
Kiwi 174,6 - - 7,2 - - -
Pera asiatica 7 0 21 - 1 1 31
Azeitona 55,9 - - 2,7 - - -
Pera 9,9 - - 0,7 - - -
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compostos fendlicos, entre outras substancias, também podem estar
presentes. Nos itens que se seguem, serao discutidos os principais
beneficios das lignanas a satide e os mecanismos de agdo propostos.

8.4.1 Atividade fitoestrogénica
Assim como outros compostos fitoestrogénicos, as enterolignanas
podem atuar no organismo humano exercendo atividade estrogénica
ou antiestrogénica. A peculiaridade desses compostos deve-se a sua
semelhanca estrutural com o 17-B-estradiol, isto é, o estrégeno femi-
nino. Além de enterolignanas e isoflavonas, alguns fitoquimicos, tais
como os cumestanos, os estilbenos (resveratrol) e os prenilflavonoi-
des, também exercem acdo estrogénica no organismo humano. Entre
os compostos fitoestrogénicos existentes, os mais consumidos no

Ocidente sao as lignanas.

Os fitoestrdégenos sdo compostos vegetais secundarios, ndo esteroi-
des, que auxiliam na manutencdo do equilibrio hormonal. Analogamente ao
hormoénio 17-B-estradiol, possuem pelo menos um anel fenélico; porém, em
geral, sdo difendlicos, exceto as lignanas constituidas por duas unidades de
alcool coniferilico (Wiseman, 2012).

Evidéncias dos beneficios do consumo de lignanas advém de estudos
com ensaios biolégicos, in vitro, in vivo e epidemiolégicos. Assim como outros
fitoestrégenos, as lignanas tém sido mencionadas como aliadas na prevencao
de doencas cardiovasculares, osteoporose, sintomas da menopausa e cancer.
Entre as propriedades anticancer, incluem-se as a¢oes antiestrogénica, antian-
giogénica, antioxidante e pro-apoptoética (induz o processo de morte celular).

Apés a bioconversao, as enterolignanas podem se ligar aos receptores
de estrogénio (REs), ocasionando efeitos estrogénicos ou antiestrogénicos; a
atividade dependera da concentracdo de estrégeno presente no sangue.

Durante a menopausa ou em individuos que sofrem de deficiéncia
estrogénica, as enterolignanas agem equilibrando os niveis de hormonio ao
suprirem os REs, proporcionando a reposi¢cdo hormonal natural ou a ativi-
dade estrogénica. Porém, na presenca de estrégeno, as enterolignanas exer-
cem uma atividade antiestrogénica, seja por competirem com o estrégeno
pelo mesmo sitio de ligacao, seja por inibirem a rota de sintese do estrégeno.
Neste caso, as enterolignanas, assim como as isoflavonas, abrandam os efei-
tos carcinogénicos provocados principalmente pelo excesso de estrégeno nos
tecidos mamadrio e uterino.

Uma longa exposicao ao estrégeno durante todo o periodo reprodutivo

da mulher é reconhecidamente um fator de risco quando se fala de cancer de
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tualmente, hd um consideravel nimero de pesquisas sendo
realizadas a fim de se conhecerem as relagoes existentes entre
microbiota intestinal, salide e doencga e uso de microrganismos
vivos e de substratos nao digeriveis que possam modular posi-
tivamente a microbiota intestinal visando a prevencao e/ou ao
tratamento de algumas doencas.

O intestino humano é um ecossistema complexo em que microrga-
nismos, nutrientes e células hospedeiras interagem uns com os outros, e as
bactérias que compdem a microbiota intestinal tém muitas funcdes impor-
tantes. Assim, um desequilibrio nessa microbiota pode gerar consequéncias
negativas na salde e muitas doencas podem se estabelecer (Butel, 2014; Clau-
son; Crawford, 2015).

Visando a beneficios proporcionados pelo uso de substancias com
apelo a saude, foram criados os probidticos e os prebidticos, que sdo eviden-
ciados como veiculos fomentadores da reducdo do risco de doencgas croni-
cas degenerativas e nao transmissiveis. A combinacdo dessas substancias
é denominada simbidtica e beneficia a saide do hospedeiro, melhorando o
crescimento e o desenvolvimento do metabolismo das bactérias benéficas
presentes no trato gastrointestinal.

Neste capitulo serdao abordados os conceitos de alimentos probioti-
cos, prebidticos e simbidticos e também os principais mecanismos de agoes

responsaveis pelos beneficios desses compostos a saude.

9.1 Probioticos
De origem grega, o termo probiético significa para a vida. Inicialmente,
foi usado como anténimo de antibiético, referindo-se aos compostos
capazes de estimular o crescimento de bactérias benéficas. De acordo
com a legislacdo brasileira, probidticos sdo microrganismos vivos que,
por meio da administracao de quantidades adequadas, podem propor-
cionar beneficios a satide do hospedeiro (hospedeiro é um organismo
que abriga outro em seu interior). Apresentam como vantagem a capa-
cidade de sobreviver no ambiente acido do estdmago e sdo conhecidos
por serem capazes de colonizar o intestino e proporcionar um equili-
brio microbiano que impede a multiplicacdo de substédncias patégenas
prejudiciais a satude.
Os beneficios das bactérias probiéticas foram estudados e comprova-

dos pela primeira vez em 1907, pelo pesquisador Elie Metchnikoff. Os resul-

tados desse estudo mostraram que as bactérias acido-lacticas promoviam

beneficios a satide e que a autointoxicacdo intestinal e o envelhecimen-
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Infeccao por Helicobacter pylori

Os probidticos nao possuem a propriedade de erradicar o H. pylori,
mas reduzem o aparecimento de bactérias em pacientes infectados
por esse microrganismo. Pesquisas em humanos comprovaram o
efeito salutar da ingestdo de Lactobacillus casei Shirota e L. acidophi-
lus, os quais reduziram o crescimento da bactéria patogénica (Shah,
2007). Em outra pesquisa in vivo, foi demonstrado também que o pré-
-tratamento com probidticos pode reduzir substancialmente a infec-
¢ao por H. pylori e que, portanto, eles podem ser usados como terapia
profilatica em infec¢des por essa bactéria (Francavilla et al., 2008).
Assim, o consumo regular de alimentos probiéticos pode ser favora-
vel no combate a infeccdo por H. pylori em seres humanos principal-
mente pelo fato de esses alimentos exercerem um efeito bactericida
por meio da liberacdo de acidos organicos que impedem a aderéncia
dessa bactéria as células epiteliais.

Imunidade e alergias
Certos produtos probidticos tém sido utilizados na prevencdo e na
terapia da alergia. Isso ocorre porque probidticos acionam o sistema
imune e, portanto, ajudam na protecao e no tratamento dessas doen-
cas (Vandenbulcke et al., 2006; Butel, 2014; Fiocchi et al., 2015). Também
exercem efeitos de reforco imunolégico, aumentando tanto as respos-
tas inespecificas quanto as respostas especificas imunes do hospedeiro.
Eles sdo capazes de melhorar a funcdo imune defeituosa por estimu-
lacdo das citocinas, que desempenham um suposto efeito supressivo
sobre a resposta imune antigeno-especifica (Santiago-Lépez et al., 2015).
Estudos relatam o desenvolvimento de doencas alérgicas a partir do
desequilibrio na relagdo de linfécitos Th1/Th2 em favor da linhagem Th2
(Folster-Holst et al., 2009). Os probidticos promovem o desvio da resposta
imune para o perfil Thl, promovendo a reducao de doencas alérgicas devido
a producao de citocinas, que aumentam a ativacdo de macréfagos. A atua-
¢ao no sistema imunolégico ocorre devido a ativacdo dos macréfagos, ja que
eles, uma vez ativados, apresentam maior eficiéncia para fagocitar bactérias

e eliminar organismos invasores (Budifio, 2007).
Carcinogénese

Os probidticos apresentam efeitos benéficos sobre a toxicidade da tera-
pia anticancer, pois ajudam a fortalecer a homeostase. Assim, reduzem
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Fig. 9.3 Principais fontes de ingredientes prebiéticos (da esquerda para a direita

cebola, tomate, banana, chicéria)
Fonte: Google Imagens.
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Estabilidade
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processamento
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Fig. 9.4 Critérios para a classificagdo dos prebiéticos para uso como ingrediente em alimentos

Fonte: adaptado de Aida et al. (2009).
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Beneficios dos prebioticos

O uso de substancias prebidticas deve ser estimulado, pois sdo

muitos os beneficios proporcionados por elas, tais como:

e seu efeito bifidogénico promove a formacao de probiéticos;

e estimulam a absorcdo de minerais, como calcio e magnésio;

e reduzem o colesterol e a gordura corporal,

e protegem contra infecgoes e proporcionam maior integrida-

de a parede da mucosa intestinal;

e modulam o metabolismo de lipideos, reduzindo os niveis de

colesterol e de triglicerideos;
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area cientifica, tanto no que diz respeito a comprovacao dos beneficios in vivo

como no que diz respeito ao reconhecimento de doses eficientes e a determi-

nacao da seguranca e de possiveis efeitos colaterais.

E necesséria a realizacdo de novas pesquisas para a producdo de

prebidticos, probidticos e simbidticos, para que se descubram novos proces-

samentos, mais baratos, e se obtenham propriedades sensoriais especificas

para cada produto.

QuESTOES

9.1)

9.2)

9.3)

9.4)

9.5)

9.6)

9.7)

9.8)

Por que os probidticos sdo considerados bactérias que fazem bem a
saude? Explicar como isso acontece.

Citar os lactobacilos mais utilizados no processamento de alimentos e
explicar por que isso ocorre.

Descrever as principais caracteristicas das bifidobactérias.

Um membro da familia de Beatriz estd sendo tratado com antibiéti-
cos. Explicar por que os probiéticos podem auxiliar na minimizagéo
dos efeitos colaterais que esses medicamentos causam na satde.
Patricia deseja consumir bactérias probidticas. Entretanto, ela quer
saber quais sao os requisitos para que apresentem essa funcionalida-
de. Ajudar Patricia a definir os principais pontos que devem ser obser-
vados para que esses microrganismos sejam eficazes.

Maria sofre com problemas de prisdo de ventre e foi indicado a ela
o uso didrio de fibras prebidticas. Como esses ingredientes podem
combater o intestino preguicoso?

Elisa ingere uma quantidade consideravel de fibras prebiéticas diaria-
mente. Que fungoes essas fibras desempenham no corpo? O que o
consumo exagerado de fibras prebiéticas pode acarretar ao organismo
de Elisa?

A nutricionista de Isabela indicou-lhe o uso de alimentos prebidticos
com o objetivo de reduzir seu consumo de calorias. Por que os prebié-

ticos podem ser utilizados em produtos para redugao calérica?

9.9) José deseja regular o funcionamento de seu intestino e foi indicado

a ele o uso de alimentos simbiéticos. Qual a vantagem de consumir
esses ingredientes?

9.10) Na sua opinido, quais sdo os principais desafios que esse mercado

enfrenta? Por que o consumo de alimentos probidticos e prebidticos

deve ser impulsionado?
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s acidos graxos sao substancias indispensaveis para o funciona-
mento do organismo, uma vez que desempenham funcoes fisio-
légicas especificas, como a formacao de alguns horménios e o
transporte das vitaminas lipossoluveis A, D, E e K. Além disso, sdo
componentes fundamentais em todas as membranas neuronais,
estando relacionados ao bom crescimento e desenvolvimento.

Os mamiferos sintetizam determinados acidos graxos saturados e
insaturados, mas, em se tratando de acidos graxos poli-insaturados, essa
capacidade é limitada. Eles possuem uma considerdvel importancia no orga-
nismo por transformarem-se em substdncias biologicamente mais ativas,
com fungdes no equilibrio homeostatico, e em componentes estruturais das
membranas celulares e do tecido cerebral e nervoso. Contudo, esses acidos
graxos nao podem ser sintetizados pelo organismo humano, precisando ser
obtidos por meio da dieta alimentar.

Os acidos graxos poli-insaturados pertencentes a série do 6mega-3 estéo
entre os compostos biologicamente ativos mais pesquisados da atualidade.
Estudos reportam seus efeitos sobre doencas cardiovasculares, cancer, Alzhei-
mer, depressao, autismo, aterosclerose, doencas inflamatorias, entre outras.

Neste capitulo, serdo revistos os conceitos de acidos graxos, a importan-
cia da série Omega-3 e suas fontes, e funcoes e aplicabilidades na industria, na
alimentacdo, na prevencao de doencas e na manutencao do organismo humano.

10.1 Quimica

Os acidos graxos sdo classificados em saturados, monoinsaturados

e poli-insaturados (PUFAs), dependendo da presenca e do niimero de

ligacdes duplas insaturadas na cadeia.

Os 4cidos graxos saturados, como o 4cido estedrico, ndo apresentam
ligacoes duplas em sua cadeia. Os acidos graxos monoinsaturados, como o
acido oleico, conhecido como dmega-9, apresentam uma dupla ligacdo em
sua estrutura. Os PUFAs apresentam pelo menos duas ligacoes duplas e
sdo divididos em &cidos graxos da série 6mega-3, derivados do acido alfa-
-linolénico (ALA, C18: 3n-3), e 4cidos graxos da série 6mega-6, derivados do
cis-4cido linoleico (LA, C18: 2n-6), dependendo da localizacdo da primeira
ligagdo dupla, contando a partir do final metil da molécula de acido graxo. A
classificacdo dos acidos graxos estd bem clara na Fig. 10.1.

Acidos graxos 6mega-3 tém sua primeira ligacdo dupla entre o tercei-
ro e o quarto dtomos de carbono, enquanto acidos graxos dmega-6 tém sua
primeira ligacdo dupla entre o sexto e o sétimo atomos de carbono a partir do

grupo metila terminal, como pode ser observado na Fig. 10.2.
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Acidos graxos poli-insaturados Acidos graxos

(PUFAS) monoinsaturados
6mega-3 f)mega-s 6mega-9
Acido eicosapentaenoico (EPA) Oleo de milho Azeite de oliva
e acido docosaexaenoico (DHA): Oleos de canola Abacate
peixes e crustaceos Oleo de girassol Castanhas
Acido a-linolénico: Améndoas

linhaca, soja, nozes

Fig. 10.1 Classificagdo dos dcidos graxos de acordo com o niimero de duplas ligacoes

FANAAAAAAANA
i COOH
Acido estearico C 18:0 (AGS)

CH31 3 5 7 9....n (até 18) COOH
AVAVAVAVELVAVAVAYS

Acido oleico C 18:1, dmega-9 (AGMI)

CH,

3 COOH
Acido linoleico C 18:2, 6mega-6 (PUFAS)

CH, COOH

Fig. 10.2 Estruturas de dcidos

Acido linolénico C 18:3, mega-3 (PUFAs) graxos

Na série 6mega-3, pode-se destacar os acidos graxos de cadeia longa
eicosapentaenoico (EPA) e docosaexaenoico (DHA), com 20 e 22 atomos de
carbono, respectivamente, os quais estao naturalmente presentes em frutos do

mar e tém sido amplamente pesquisados por seus possiveis beneficios a satide.

10.2 Fontes de 6mega-3
Os acidos graxos da série 6mega-3 envolvem &cido linolénico, EPA e DHA.
O 4cido linolénico estd presente tanto em espécies vegetais quanto
animais. Pode ser encontrado em hortalicas com folhas de coloragao verde-

-escura, nozes, 6leo de canola e também no éleo e na semente de linhaga (o
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Peixes e outros animais marinhos, bem como os seus respectivos 6leos,
sdo as principais fontes de EPA e DHA. No entanto, o Brasil é um dos paises
com menor consumo de pescado de origem marinha no mundo. Desse modo,
a suplementacdo dietética aparece como a Unica forma eficaz de cumprir as
recomendagoes de ingestdo de EPA e DHA. Assim, esforcos tém sido direcio-
nados para a inclusdo de lipideos marinhos populares em alimentos para
aumentar o consumo do PUFA n-3. Exemplos de alimentos enriquecidos com
PUFA n-3 e comercializados em nivel mundial sdo produtos de padaria, maio-
nese, leite, margarinas, ovos e massas.

10.3 Relacao 6mega-6:0mega-3
Uma das principais descobertas sobre os processos inflamatoérios
no organismo é que eles sdo estritamente influenciados pelos 4cidos
graxos Omega-3 e 0mega-6, fazendo com que seja necessario considerar
as quantidades apropriadas desses dois acidos para o consumo diario.
Como possuem funcgoes fisiolégicas opostas e s@o metabolicamen-
te diferentes, é importante balancear as propor¢oes de dmega-6 e 6mega-3
consumidas na dieta. A proporcao de consumo de 5:1 parece ser atualmente
a mais aceita, ou seja, deve-se consumir 5 g de dmega-6 para cada 1 g de
O0mega-3. No entanto, o consumo atual da populacao estd longe do recomen-
dado, ja que a proporc¢ao de consumo chega a 20:1, especialmente devido ao
aumento no consumo de Oleos vegetais ricos em 0mega-6 e ao baixo consu-

mo de pescado fonte de 6mega-3.

10.4 Beneficios a saiide
Diversos estudos concluiram que o principal papel biolégico do
acido alfa-linolénico é, de fato, o de precursor de EPA e DHA. Estu-
dos mostram claramente que a eficiéncia de converséo do acido alfa-
-linolénico em EPA é muito baixa, especialmente em homens, e que
frequentemente a transformacdo em DHA é minima. A conversao de
acido alfa-linolénico em EPA e DHA é maior nas mulheres, possivel-
mente como resultado de um efeito regulatério do estrogénio. Em
termos gerais, concluiu-se que o acido alfa-linolénico é provavel-
mente uma fonte de EPA e DHA muito limitada para homens. Dessa
forma, EPA e DHA sdo as formas bioativas do 6mega-3 e devem ser
obtidos por meio da alimentacao.
As evidéncias dos beneficios dos 4cidos graxos da série émega-3 a

saude sao inequivocas, de forma que diversos paises, como a Dinamarca, o

Canad3 e o Japao, além do Reino Unido, tém estabelecido recomendacées didrias
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O consumo de acidos graxos da série 6mega-3, especialmente EPA e
DHA, durante a gestacdo e o periodo de amamentacgdo é uma pratica interes-
sante que pode influenciar tanto o desenvolvimento fisico quanto o neurolé-

gico da crianga.

10.5 Mecanismos de acao

Diversos mecanismos tém sido propostos para explicar como os PUFAs

O0mega-3 influenciam significativamente a redugdo na incidéncia de

inimeras doencas cronico-transmissiveis. Esses mecanismos incluem

aregulacdo da sintese de eicosanoides, a alteracdo de vias intracelula-

res de sinalizacdo, a regulacao da atividade de fator de transcricao e a

alteracao do estado antioxidante.

Entre todos os mecanismos, acredita-se que o principal mecanismo do
O0mega-3 envolvido na prevencao de doencas seja o da regulacdo da sintese
de eicosanoides, por meio do qual, consequentemente, hd um controle no
processo inflamatério. A familia dos eicosanoides, produtos do metabolismo
dos acidos graxos essenciais, inclui prostaglandinas, leucotrienos, prostaci-
clinas, tromboxanos e derivados dos 4cidos graxos hidroxilados.

O consumo de acidos graxos essenciais é o modo mais significativo de
regular a formacao de eicosanoides. O acido araquiddnico, gerado pelo meta-
bolismo do 6mega-6, e o EPA competem pelas enzimas cicloxigenase e lipo-
xigenase na conversao em eicosanoides. Os derivados do 4cido araquiddnico
sao eicosanoides das séries 2 e 4 e apresentam atividade pré-inflamatoéria e
pré-agregante, enquanto os eicosanoides das séries 3 e 5, derivados de 4cidos
graxos 6mega-3, sao anti-inflamatérios e inibem a agregacao de plaquetas.
Esse mecanismo pode ser visualizado na Fig. 10.3.

O aumento da ingestao do éleo de peixe, rico em EPA e DHA, promo-
ve uma diminuicdo da concentracdo plasmatica de &acido araquiddnico.
Consequentemente, a disponibilidade e a competicao pela cicloxigenase dimi-
nuem, formando uma menor quantidade de eicosanoides a partir do metabo-
lismo do acido araquidonico em relacao aos prostanoides formados a partir
do acido eicosapentaenoico. A diferenca entre as atividades biolégicas desses
eicosanoides é que é de grande importancia: a PGE3 e o TXA3 sdo menos
potentes do que a PGE2 e 0 TXA2 em relagdo ao mecanismo inflamatério.

Muitos dos efeitos anti-inflamatérios e cardiovasculares propostos
pelos acidos graxos da série dmega-3 interferem no metabolismo final do
araquidonico. Os compostos sdo agentes homeostaticos e estdo envolvidos
na manutencdo da integridade dos sistemas inflamatério, cardiovascular

e renal. O desequilibrio na homeostase de leucotrienos pode resultar em
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