OS FITONUTRIMENTOS:

REVISAO BIBLIOGRAFICA

Diana Carina Lima Gomes

Faculdade de Ciéncias da Nutricao
e Alimentacao da Universidade
do Porto

2002/2003




OS FITONUTRIMENTOS:

REVISAO BIBLIOGRAFICA

Diana Carina Lima Gomes

Faculdade de Ciéncias da Nutricao
e Alimentagao da Universidade
do Porto

2002/2003




iNDICE
4o INEFOAUGEI0. ...ttt 1
2. Apresentacao descritiva das principais familias de fitonutrimentos................... 2
2.1 Os compostos fenalons...cuswenissrmsnmssssssimmmsess s 3
A B Ly G —— 6
2.3 Os glicoSinolatos............coeviiiiiiiiiiiii s 8
2.4 O inositol e hexafosfato de inositol...............cccoooiii, 9
2.5 108 CATOILNOMIEE. vuiviimsorsmmmesms s s o wwes S s e 10
3. Importantes fontes alimentares de fitonutrimentos.......................co 12
3.1 O prodilos NOTHOOIEEL.. ...cimmass s s s AR 12
2008 TOUVOB oo v o TR S S VAV A P 5 4B 14
3.3 Azeite/ Oleos vegetais /Margarinas...................cccoeeeveeeeiciineenseiannnns 15
s BB g e D e PP 17
R R T SR 18
BB O CNA. ..ottt 20
S0 6D DIVOBOIBIEL .. o cisivnin s A e P R P R A R 21
BB D) VAINHG U000 svesimmmmmmmsnpmns v s s s s ssas s s vsesivass 22
4. Variacao do contetdo dos alimentos em fitonutrimentos.............cccccoe 23
5. Os fitonutrimentos e os processos degenerativos.............ccccoeeveivieiceiencnnennne 28
5.1 Os mecanismos de acgéo dos compostos fendlicos...............ccccvvene. 29
5.2 Os mecanismos de ac¢ao dos glicosinolatos.................cccceiiiieennee. 38
5.3 Os mecanismos de acgao dos fitosterois. ..........cccccoooiiiiiiiiiininns 42
5.4 Os mecanismos de acg¢do dos carotendides.............cccccoceviiieriiecinienn. 44
6. O enriquecimento dos produtos alimentares em fitonutrimentos...................... 48

{



.. 49
51

7. Concluséao
8. Bibliogralia. . covsmmensnmsmmsmasmmmmsssmmmetas mantmm s



- Abreviaturas

LDL: Lipoproteina de baixa densidade

VCAM e CAM-1: Moléculas de adesao vascular
ER: Receptor estrogénico

ADN: Acido desoxirribonucleico

IFG: Factor de crescimento semelhante a insulina
- OH: Grupo hidroxilo

- COOH: Grupo carboxilo




1. Introducao

Desde tempos remotos que é conhecida a capacidade das plantas possuirem
compostos com propriedades terapéuticas para o Homem. Tudo isto comegou em
épocas imemoriais, quando o remédio para os males fisicos se encontrava,
supostamente no reino das plantas! 14!

Actualmente vivemos numa sociedade onde as doengas cronicas e degenerativas
sdo cada vez mais uma presenca constante ao longo do envelhecimento
humano'@4I%18]  Este fenémeno conduz a uma busca incessante por algo que
possa ndo s6 curar, mas também evitar estes “males” que afectam grande parte
da populagzo dos paises desenvolvidos e em desenvolvimento. A Medicina evolui
no sentido de atenuar o panorama dramatico a que assistimos, e cada vez mais a
investigacéo cientifica evidencia a alimentagéo/ nutrigdo como tendo um papel de
destaque na prevengdo e tratamento destas patologias degenerativas
crénicas. [2I°I°,

No mercado, deparamo-nos com um crescendo na procura de “alimentos
saudaveis” ou “possuidores de compostos saudaveis”, que possam prevenir esta
ou aquela doenga. So também uma constante as campanhas de informagéo que
apelam para um maior consumo de produtos horticolas, frutos, cereais inteiros.

Ja em 1959 se realizavam experiéncias para testar a razao destes alimentos
serem dotados de propriedades benéficas para a satde!'”. Mas, porqué estes
alimentos? O que os torna tnicos ?A4I73

“Presentemente esta linha de pesquisa de compostos ndo nutricionais atrai
investigadores e industria Agro Alimentar constituindo uma classe que
actualmente sédo designados de fitonutrimentos.” (Moreira P.; in: Alimentacéo e

Nutricdo Humana)!'%.




Este trabalho tem como objectivo ajudar a compreender um pouco melhor o que
sdo os fitonutrimentos, onde é que se encontram, que tipo de actividades
biolégicas poderdo despertar no organismo humano, e que beneficios trazem
para o bem-estar na saide do Homem. O conhecimento destes compostos
evoluiu acentuadamente e a pesquisa sobre eles assume cada vez maior
importancia, aparecendo ja& em recomendacdes alimentares, como por exemplo,
as do Comité da AHA (American Heart Association,2002)",

Os fitonutrimentos sdo compostos bioactivos, produzidos ao longo do ciclo de vida
de todas as plantas, e que se destacam pelas suas propriedades terapéuticas,
uma vez que apresentam a capacidade de alterar determinadas fungdes
fisiolégicas no organismo, tendo um papel preventivo, curativo, e
nutricionalPISITI79I80 g fitonutrimentos, ao contrario dos nutrimentos
tradicionais (proteinas, glicidos, lipidos...) ndo sdo essenciais para a vida. No
entanto existem alguns nutrimentos que sd&o também considerados
fitonutrimentos, porque desempenham outras fungdes para além daquelas que os
tornam indispensaveis para a sobrevivéncia do organismo. Exemplos disto s&o as
vitaminas A, C, e E, reconhecidas pelas suas propriedades antioxidantes e
blogueadoras de radicais livres!" P14,

Nas plantas, os fitonutrimentos desempenham fun¢gdes que tornam cada uma
delas unica, pelo que se pode dizer que o perfil em fitonutrimentos & exclusivo de
cada espécie. Sao diversas as actividades que desempenham nas plantas, mas a
mais significativa é a protecgdo e defesa destas contra predadores e outros
agentes nocivos, como as radiagbes ultravioleta, bactérias, virus, poluentes. Eo
caso particular dos compostos aromaticos do alho e cebola, que os ajudam a

proteger das infecgdes viricas e bacterianas®™!®. Tradicionalmente associou-se as




propriedades benéficas destes compostos para as plantas, como sendo

repercutiveis naqueles que as consomem'?.

2. Apresentagéo descritiva das principais familias de fitonutrimentos

Os fitonutrimentos sdo compostos comuns nas plantas, existindo varias familias
destes elementos. Sao inimeros os compostos que ja se conhecem, mas muitos
estdo ainda por descobrif?®l” Neste trabalho descrevem-se apenas as familias
de fitonutrimentos, cuja informagdo e conhecimento s&o maiores (a pesquisa e
doseamento destas se faz mais vulgarmente), uma vez que se tornava dificil
descrever a infinidade de elementos existentes.

A classificacéo dos fitonutrimentos pode ser feita de duas formas: segundo a sua
actividade biolégica ou a sua estrutura molecular®®. Neste trabalho fago a
divisdo dos fitonutrimentos por familias, isto €, o agrupamento dos fitonutrimentos
com estrutura molecular comum. Optei por esta divisdo, porque &€ a mais
vulgarmente encontrada na bibliografia existente. Alguns autores fazem a
classificagdo de acordo com a actividade biolégica que desempenham no
organismo, como por exemplo, os fitoestrogéneos (englobam as isoflavonas,
lenhinas e coumestrol) s&o fitonutrimentos com actividade estrogénica ligeira, e os
fitonutrimentos inibidores da fase Il da biotransformagédo englobam compostos

como os isotiocianatos e os organosulfurados alil®l®%,

2.1 Os compostos fendlicos
No vasto mundo dos fitonutrimentos, estes compostos assumem grande
destaque, uma vez que o conhecimento sobre estes & j& mais significativo®'®. Os

compostos fenélicos sdo produtos secundérios do metabolismo das plantas, que




se obtém a partir de duas vias de sintese bioquimica, e exercem fungdes
essenciais ha sua fisiologia. A familia dos polifendis (moléculas ciclicas de
benzeno) engloba uma vasta quantidade de compostos, desde moléculas simples
como fendis e &cidos fendlicos, a moléculas com elevados graus de
polimerizag&o, como os taninos. Todos tém em comum a estrutura quimica, que
consiste em véarios nucleos de benzeno, cujos grupos hidroxilo se podem conjugar
com moléculas de glicose ou outras substancias como aminas, acidos organicos,
e outras moléculas de fendlicos! 1 "6I%7]

Os polifendis sdo importantes substancias com actividade antioxidante e quelante
de radicais livres, e entre eles destacam-se os flavondides e os nao flavondides
(fendlicos simples como acidos fendlicos) #'.

Os flavondides sdo os mais frequentemente encontrados nas plantastI'I1I7] A
sua estrutura quimica assenta em dois anéis aromaticos ligados atraves de um
pirano (estrutura ciclica de carbonos) com um oxigénio, isto €, uma cadeia
carbonada Cs-C3-Ce'"1"®1 Dividem-se em 6 classes de acordo com as suas
particularidades na estrutura da molécula, sendo elas: as flavanonas, as flavonas,
os flavondis, os isoflavonéides, as antocianinas e os flavanos. As flavanonas sao
comuns nos citrinos e reconhecem-se pelo flavour e sabor amargo que atribuem a
estes alimentos; ja as flavonas predominam nos gréos e especiarias (por exemplo
a luteolina). Os flavondis sdo considerados as classes tipicas de flavondides e
encontram-se praticamente em todas as plantas, sendo os mais conhecidos a
quercitina e o campferol, encontrando-se em quantidade muito significativa nos
vegetais, tubérculos e leguminosas. Os isoflavondides englobam um grupo de

compostos que apresenta actividade estrogénica ligeira, actividade mais

pronunciada nas isoflavonas, conhecidas como fitoestrogéneos (encontrando-se
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maioritariamente nas leguminosas)'®'%. As antocianinas s&@o os flavonéides que
conferem cor as flores e frutos das plantas superiores, sendo a cor que atribuem
dependente do pH e também da conjugagdo destas substancias com outros
compostos, e ocorrem maioritariamente em frutos, como uvas, cerejas e ameixas.
Finalmente os flavanos, séo os flavonéides mais complexos podendo ser mono, di
ou triflavanos, consoante o grau de polimerizagdo de moléculas de
flavonoides!IMsITel

Os taninos, tipicos do vinho tinto, sao polifendis resultantes da polimerizagéo de
moléculas de flavondides (pertencem a classe dos flavanos)!'®. Dado que sao
moléculas muito hidroxiladas, podem formar complexos insollveis com proteinas
e glicidos, apresentando-se adstringentes ao paladar porque precipitam com
proteinas salivares®!'™'®  Os taninos podem subdividi-se em taninos
hidrolisaveis (sdo hidrolisados em meio acido, meio alcalino, agua quente) e
taninos condensados (como as catequinas e epicatequinas de elevado peso
molecular que s&o insoluveis)!'?.

Os polifen6is, como moléculas muito hidroxiladas, tendem a precipitar
macromoléculas como proteinas e glicidos, e até a reduzir a actividade das
enzimas envolvidas na digestdo. Os polifendis no geral, promovem um aumento
da excregdo fecal de lipidos, tendo segundo alguns autores um efeito
hipocolesterolémico!'*'"). Para além disto, também podem formar complexos com
metais catides, interferindo na absor¢do de minerais como o ferro e cobre, sendo
esta propriedade, por um lado, indesejavel, porque reduzem a absor¢do de
minerais, e, por outro lado, benéfica, uma vez que impedem a actividade pré-
oxidante destes ides metalicos sobre os lipidos!"®. A capacidade antioxidante dos

flavondides esta relacionada com a sua estrutura quimical'oel21 A




dihidroxilagéo de ambos os anéis fendlicos é um factor que predispde a molécula
para se ligar mais facilmente a espécies reactivas. Mesmo assim, os flavondis
apresentam uma superioridade como antioxidantes, dado que a localizagéo dos
grupos hidréxilo é a ideal, ou seja, a presenga de hidroxilos em C3 e Cs no anel A
da molécula contribui para esta maior actividade antioxidante. A quercitina & um
flavonol que combina todas estas caracteristicas, pelo que & considerada um
antioxidante natural muito potentel"I'élizY,

Apesar da absorgéo dos polifendis ndo suceder em grande escala no organismo,
estes, mesmo em pequena quantidade, parecem estar associados a uma forte
actividade antioxidante "1,

A nivel industrial tém diversas aplicagbes, como por exemplo a produgédo de

tintas, papel, cosméticos, conservantes e corantes, e na medicina sao usados

como antibiéticos, antidiarreicos, anti-inflamatérios, entre outras aplicagdes!" ',

2.2 Os triterpenos

Existem cerca de 4000 tipos diferentes de triterpenos, diferenciando-se entre eles
pela sua estrutura molecular. Todos os triterpenos séo obtidos a partir da mesma
via de biossintese, no entanto, vdo diferenciar-se na ultima etapa, aquando do
encerramento enzimatico das moléculas. Sdo designados de triterpenos, porque
durante a sua produgdo chegam a ter 30 carbonos (“tri") e porque apresentam
uma cadeia hidrocarbonada ciclica (“terpenos”)24]

Um dos grupos de triterpenos de maior destaque na alimentag&o humana, sao os
fitosterdis. Da mesma forma que os animais produzem o colesterol, as plantas
também produzem esterdis, que sdo incorporados nas membranas das suas

células vegetais, tendo estes uma estrutura molecular muito semelhante a do




colesterol. Os fitosterdis possuem entre 27 e 29 carbonos, com uma ou duas
duplas ligagdes entre &tomos de carbono. Sdo compostos n&o soliveis em agua e
pouco solGveis nas gorduras sélidas (solubilidade inferior a 2%)?1%°]

Na Natureza, os fitosterdis encontram-se nos tecidos das plantas, na forma livre
ou conjugados com outros compostos através da esterificagao do hidroxilo 3. As
moléculas que poderdo ser conjugadas com os fitosteréis podem ser a glicose,
um Aacido gordo, um &cido gordo ligado a uma hexose em Cg ou ao acido
hidroxicinamico (fendlico exclusivo nos cereais)?*!,

A sua fungdo consiste na estabilizagdo das membranas celulares das ceélulas
vegetais, atribuindo-lhes rigidez. Dentro do grupo dos fitosteréis inclui-se o
subgrupo dos fitostanoéis, que se definem por serem quimicamente saturados. Os
fitostandis existem em quantidades minimas nas plantas, e sdo produzidos na
industria através da hidrogenagdo dos fitosterGis. Esta reacgdo & bastante
proveitosa na produgdo das margarinas, porque aumenta a solubilidade dos
fitoster6is sem ter de alterar as propriedades fisicas e organolépticas do
produto®5],

A nomenclatura dos fitosterois & algo complexa; dividem-se em 3 grupos segundo
o numero de grupos metil em C4, e séo classificados em: 4-monometilesterol (com
apenas um grupo metil); 4-dimetilesterol (com dois grupos metil); e 4-
desmetilesterol (quando ndo tem o grupo metil). Os fitoster6is com 28 ou 29
carbonos sdo os compostos estruturais major das membranas. Os mais
abundantes nas plantas superiores sdo o campesterol (28C-4-desmetilesterol), o
sitosterol (29C-4-desmetilesterol) o estigmasterol (29C-4-desmetilesterol) e o
brassicasterol (28C-4-desmetilesterol) tipico dos vegetais Brassica®’. Face 2

estrutura molecular que apresentam, os fitosterdis sdo soltveis nos lipidos, pelo




que vao residir nas porgdes lipofilicas das plantas e, nas sementes, encontram-se
na camada correspondente ao gérmen. Nos cereais, os fitosteréis conjugados séo
unicos, porque séo esterificados com o acido hidroxicindmico (composto fendlico),
e ndo se acumulam no gérmen, mas na camada de aleurona das sementes?4%%.

Estudos laboratoriais revelam que os fitosterbis podem ser conjugados e
desconjugados rapidamente, fenémeno este que & indicativo de possiveis efeitos
regulatérios sobre as membranas das células vegetais, perante os niveis de

fitohormonas e até as condigdes ambientais (luz, temperatura, stress)?%.

2.3 Os glicosinolatos

Os glicosinolatos sdo um grupo de fitonutrimentos caracteristico dos vegetais
pertencentes ao género Brassica (fazem parte da grande familia dos
Cruciferae)®?. Nas duas ultimas décadas, o consumo de vegetais tem sido
fortemente associado a propriedades protectoras e benéficas para o organismo.
Os vegetais conjugam um grupo de elementos conhecidos pelas suas actividades
biolégicas no organismo, como as vitaminas, as fibras, os polifendis,
carotendides. Neles existem compostos exclusivos, cujas actividades anti-
carcinogénica e anti-mutagénica s&o cada vez mais constatadas pelos cientistas.
Estes compostos denominam-se glicosinolatos, e estdo ja identificados cerca de
100 glicosinolatos diferentes, todos presentes exclusivamente nos Cruciferae.
Nestas plantas, funcionam como pesticidas naturais, sendo toxicos para os
insectos (por exemplo a sinigrina e progoitrina com actividade pesticida marcada).
As suas concentragbes s&@o superiores nos vegetais imaturos, sendo os

glicosinolatos responséveis pelo sabor desagradavel dos vegetais cras?21%8,




A estrutura quimica dos glicosinolatos consiste num atomo de carbono que
estabelece trés ligagdes: com um grupo B-D-tioglicose, com um grupo sulfato e
com uma cadeia lateral que diferencia os diferentes tipos de glicosinolatos!®?",
Nao sdo os glicosinolatos em si portadores de actividade biolégica, mas antes os
produtos da sua hidrélise. A reacgéo de hidrélise dos glicosinolatos é resultado da
actividade da enzima mirocinase, que nas células vegetais se encontra em
compartimento separado dos glicosinolatos. Quando a célula vegetal é danificada,
ocorre uma ruptura, que permite o contacto da enzima com os glicosinolatos,
sucedendo-se entdo a hidrélise. O processamento dos vegetais pode, por
exemplo, desencadear esta reacgdo. Os produtos da hidrélise dos glicosinolatos
s&o a glicose, os sulfatos e uma aglicona instavel, que por sua vez origina outros
compostos de maior estabilidade: os tiocianatos, nitritos e isotiocianatos. Esta
aglicona e produtos subsequentes védo variar conforme a cadeia lateral dos
glicosinolatos, as condigdes em que se sucede a hidrélise, e também a presencga
de cofactores. Por exemplo, um glicosinolato cuja cadeia lateral seja um indol, por
hidrélise, o composto final sera indol. Nos vegetais Brassica os glicosinolatos de
indol s&o os mais abundantes, com relevancia para a Glicobracissina®®®.

A actividade biolégica desencadeada pelos isotiocianatos e indéis € bastante
significativa nos mecanismos de anti-carcinogenicidade, nomeadamente & de
realcar a influéncia que exercem nas enzimas da biotransformagéo (enzimas de
fase | e fase ll). Promovem também a detoxificagdo e excregdo de compostos
xenobiéticos?”. Todavia, a sua actividade ndo se limita & inibigdo dos agentes
carcinogénicos, sendo também importantes anti-mutagénicos, evitando a

formagéo de aductos moleculares dos agentes carcinogénicos com o ADN®.,
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Apesar dos efeitos benéficos, os glicosinolatos séo substancias bociogénicas, e
em grandes concentragdes séo toxicos para os animais, como foi comprovado em
animais domésticos alimentados com ragbes ricas em glicosinolatos. Em
laboratério, os animais com ingestdo excessiva destes fitonutrimentos,

manifestaram sinais de doenca nos rins, figado e tir6idel*1®l,

2.4 Inositol e hexafosfato de inositol

Os cereais, tal como ja foi mencionado, sdo igualmente importantes fontes de
fitonutrimentos. No vasto grupo dos cereais que constituem a alimentagéo
humana, o arroz assume um papel de destaque dado o seu perfil Gnico em
fitonutrimentos®. E no farelo do grdo de arroz que se v&o encontrar estas
importantes substancias antioxidantes, designadamente: o inositol e o hexafosfato
de inositol, polifendis e a-tocoferol. No entanto, o inositol livre & exclusivo deste
alimento/?21331,

A estrutura quimica do inositol consiste numa molécula de agticar com um grupo
alcool, sendo importante em algumas fungdes fisiolégicas do organismo. O seu
défice pode surtir efeitos indesejdveis como alopécia e até atraso no
desenvolvimento em humanos. Existem cerca de nove estericisbmeros de
inositol, sendo o mais activo o mio-inositol, que reside nas células musculares do
organismo. Na Natureza, as moléculas de inositol podem encontrar-se nas
seguintes formas: como moléculas livres, que s&o importantes constituintes dos
fosfolipidos, ligadas a grupos fosfato, funcionando como segundos mensageiros
na comunicagao intra e intercelular, ou em seis grupos de fosfato ligados entre si
com uma molécula de inositol (hexafosfato de inositol), sendo este composto

nada mais que o fitato. O fitato constitui a maior fonte alimentar de inositol. Este
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fitonutrimento tem algumas aplicagbes, como é o caso da sua utilidade na
producdo de alguns antibidticos (em que os grupo —-OH da molécula s&o
substituidos por aminoacidos e outros). Para além disso, a experimentacdo
laboratorial tem demonstrado que o inositol € um agente quimioprotector com
baixa toxicidade e & até capaz de impedir lesdes neoplasicas. O inositol € um
fitonutrimento cujo conhecimento & ainda muito vago, mas que ja tem dado

evidéncias de ser um importante elemento promotor da satde".

2.5 Os Carotendides (os terpenos)

Os Carotendides incluem um grupo de mais de 700 compostos solaveis em
gordura, sendo responsaveis pela coloragdo de muitos vegetais, como por
exemplo as cenouras, o tomate e as aboboras. Muitos destes compostos tém
importantes efeitos a nivel da salde, designadamente o pB-caroteno (que é o
carotendide mais conhecido) com actividade pré-vitamina A, uma vez que é
convertido em vitamina A no organismoP®P43  Dado que apresentam uma

estrutura quimica que consiste de um hidrocarboneto aciclico, sa@o incluidos na
familia dos terpenos®™.

De acordo com a estrutura quimica que apresentam, podem-se incluir em dois
sub-grupos: os carotenos e as xantofilas®3, Os carotenos s&o hidrocarbonetos
que se encontram predominantemente em vegetais amarelos, laranja, ou
vermelhos. Destacam-se como pertencentes a este sub-grupo os o e f-carotenos,
o licopeno, e a p-criptoxantina. O p e a-caroteno e a B-criptoxantina séo carotenos
pré-vitamina A, ou seja, nas células do organismo sao convertidos em vitamina A
ou retinol (principio activo da vitamina A). Encontram-se sobretudo em vegetais e

frutos de cor amarela®* por sua vez, o licopeno (molécula hidrocarbonada
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de 40 carbonos) ndo é convertido em vitamina A. Todavia, assume cada vez
maior relevancia, face as fungdes benéficas que pode desempenhar na promogao
da saude, como é o caso das suas propriedades anti-carcinogénicas, alvo de
recentes investigagdes. O licopeno é responsavel pela cor vermelha dos frutos e
vegetais, incluindo o tomate, as uvas vermelhas, a melancia, e frutos
rosadosPP ¥,

As xantofilas, na sua estrutura hidrocarbonada, contém atomos de oxigénio. Este
sub-grupo de carotenéides predomina nos vegetais de cor verde, como bréculos e
couves, podendo também encontrar-se em vegetais de cor amarelada. A luteina e
zeaxantina sdo exemplos de xantofilas que sdo armazenadas na retina do olho.
Nenhuma xantofila &€ convertida em vitamina A no organismo, desempenham uma
actividade antioxidante bastante poderosa, e sabe-se que contribuem para a
manutencao de uns olhos saudaveis™.

A actividade bioldgica destes fitonutrimentos é alvo de constante estudo, porém
sabe-se que os carotenoides sdo poderosos quelantes das espécies reactivas de
oxigénio, e que tém a capacidade de conferir protecgdo contra a peroxidagao
lipidical®3 132133

3. Importantes fontes alimentares de fitonutrimentos

3.1 Os produtos horticolas

Os produtos horticolas séo portadores de uma diversidade de fitonutrimentos com
propriedades vantajosas na prevengdo de doengas degenerativas cronicas.
Muitos estudos propdem que a ocorréncia, em conjunto, de diferentes
fitonutrimentos nestes alimentos, tem efeitos complementares e sinérgicos, ou

seja, isoladamente estes fitonutrimentos nédo terdo o mesmo efeito. A sua

\.0...........................C............................._
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complementaridade revela-se bastante benéfica na promogéo de actividades
biolégicas no organismo!™1°IE"],

Os glicosinolatos sdo um dos tipos de fitonutrimentos tipicos dos vegetais,
exclusivos dos vegetais da familia Cruciferae, género Brassica. Sado exemplos: a
couve, o brocolo, a couve-flor, a couve de bruxelas, o nabo, a couve chinesa, o
rabanete, entre outros. Estes fitonutrimentos depositam-se essencialmente nas
ramificagbes e nas folhas! 227128137,

Os vegetais coloridos s&o tipicamente portadores de carotendides (funcionam
como um pigmento da planta). Como ja foi mencionado, dentro dos carotendides
existem os carotenos e xantofilas. Os B e a-carotenos atribuem uma cor mais
amarelada em vegetais como: cenouras e abdboras; ja o licopeno confere uma
cor avermelhada aos produtos onde se encontra, apresentando uma estrutura
cristalina na matriz dos tecidos vegetais, vegetais estes que podem ser o tomate,
o pimento vermelho, a batata doce. As xantofilas predominam nos vegetais de cor
verde, podendo também depositar-se em alguns vegetais de cor amarela. As que
predominam nos vegetais sdo a luteina e a zeaxantina. Brécolos, espinafres,
couves e todos os vegetais folhosos de cor verde escura, sdao habitualmente
possuidores de xantofilas?1%7,

Os compostos fendlicos vao existir em quantidades significativas nos vegetais. A
adstringéncia e amargor de muitos horticolas estéo relacionados com a presenca
de polifendlicos nos vegetais. Estes localizam-se mais nas regides superiores das
plantas, encontrando-se em quantidades infimas nos tubérculos e raizes. O acido
ferdlico & um fendlico presente em todos os vegetais, liga-se através de ligacoes
éster &4 hemicelulose das paredes das células vegetais, pelo que esta sempre

associado a fibra alimentar!"™1'712"]. Destaque também para os flavonéis, que s&o
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dos flavondides que se encontram em maior quantidade nos vegetais, como a
quercitina e o campferol. Aqueles com coloragéo mais intensa, como couve roxa,
rabanetes, beterraba, beringela, contém na sua composi¢do antocianinas, que
funcionam como o pigmento que lhes da a cor 7,

Os fitosterdis, como compostos essenciais das membranas das plantas, também
se encontram nos vegetais, embora em pequenas quantidades, uma vez que se
acumulam mais nos frutos e sementes oleaginosas, nas camadas com reservas
lipidicas. Estes fitosterois vao ter efeitos na permeabilidade e fluidez das
vesiculas fosfolipidicas das células das plantas. Séao fitosterdis tipicos dos
vegetais o estigmasterol e o sitosterol*. Convém ainda salientar que as plantas
podem ter na sua composigéo colesterol (1 a 2% do total de esteréis nas plantas
chegando a 5% do total dos esteréis em familias de plantas seleccionadas).
Pensa-se que este colesterol funcionara como um agente precursor da sintese de
saponinas e alcalbides. Mas as quantidades de colesterol nas plantas séo

minimas e inconsequentes para a satde® 1?4,

3.2 Os frutos

A presenga de fitonutrimentos nos frutos também € uma constante, e uma boa
parte dos fendlicos sao obtidos através do consumo destes alimentos!'".

Os citrinos sdo reconhecidos pelo seu conteido em flavanonas, sendo a
hesperidina e a naringenina as mais largamente consumidas, principalmente
através das laranjas (125-250mg/L sumo)'®. As flavanonas vao contribuir para o
flavour dos citrinos, atribuindo um sabor azedo ou, por outro lado, torna-los

desprovidos de sabor. A naringina (que no organismo humano passa a

naringenina) é bastante conhecida pela influéncia que exerce na metaboliza¢cdo
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de alguns farmacos (ex. o grupo das dihidropiridinas), porque este composto
consegue reduzir a actividade da variante do citocromo Passp, a CYP3A4,
aumentando o tempo de semi-vida destes farmacos, no organismo™*®l,

O campferol e a quercitina sao favonobis que também se podem encontrar em
todos os frutos, mesmo que em pequenas quantidades. As antocianinas séo um
outro grupo de flavondides, que se encontra sempre associado aos frutos,
aumentando o seu contelido consoante o aumento do grau de maturagéo destes.
Em frutos cujo mesocarpo € mais rijo (exemplo: magés e péras), as antocianinas
restringem-se apenas a casca do fruto (epicarpo), em oposi¢do aos frutos cujo
mesocarpo € “mole”, nos quais as antocianinas se depositam tanto na casca
como no interior do fruto (no epicarpo e mesocarpo). Os flavanos também se
encontram nos frutos, mas nunca em citrinos, isto &, laranja, limdo e outros sao
desprovidos de flavanos 51161371

Para além do seu conteiido em compostos fendlicos, os frutos também fornecem
carotendides, principalmente aqueles de cor amarelada, ricos em p-caroteno. O
licopeno localiza-se naqueles frutos de cor mais rosada como uvas escuras,
melancia, ameixas, morangos P4*3.

O resveratrol € um fitonutrimento pertencente ao grupo dos compostos fendlicos,
que existe em quantidades significativas nas uvas escuras (principal fendlico
deste fruto) e consequentemente no vinho tinto. E um elemento que tem sido alvo
de estudo, dadas as suas potencialidades anti-carcinogénicas, antioxidantes e
anti-mutagénicas!' 8%

3.3 Azeite/ Oleos vegetais/ Margarinas

Como é sabido, o azeite pode ser classificado em diferentes graus dependendo

da sua acidez (quantidade de acidos gordos livres). O processamento a que este
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produto esta sujeito influencia em grande escala a quantidade final de compostos
da matéria insaponificavel (como vitaminas, minerais, fitonutrientes), presentes no
produto final®. De tal modo que o azeite extra-virgem reflecte uma riqueza em
compostos bioactivos, em comparagdo com o azeite refinado, que & mais
pobre*l. Por esta razdo, o flavour do azeite extra virgem & bastante peculiar, uma
vez que com a refinagdo algumas substancias da matéria insaponificavel como os
fendis sdo destruidas, reduzindo em grande escala o flavour do azeite
refinadoP %" O azeite extra virgem & produto de uma Gnica press&o fisica que
& aplicada as azeitonas, conservando melhor as suas propriedades
nutricionais®®"5?,

Curiosamente, a quantidade em vitamina E no azeite é inferior a de outros 6leos
vegetais, pelo que a grande estabilidade quimica deste alimento é atribuida na
sua maioria aos fitonutrimentos, como os compostos fendlicos e os fitosterdis. O
amargor que é detectado com a ingestdo de azeite é resultado da interacgéo
destes compostos bioactivos® 5! A fracgdo de polifendis tem um peso de
aproximadamente 500 mg/L azeite, dependendo de varias condigbes, como o
clima, a colheita do fruto e o seu manuseamento®®,

A oleuropeina é o composto fendlico de maior interesse no azeite, sendo a
responsavel pelo sabor amargo das azeitonas. Em laboratério, este fitonutrimento
e o seu derivado (hidroxitirosol), revelam propriedades antioxidantes significativas,
para além de outras actividades biologicas, como a inibicdo da agregacéo
plaquetéria e redugdo da formagao de moléculas pré-inflamatérias® 14 o
hidroxitirosol consegue retardar o aparecimento da reacgdo de peroxidagéo dos
lipidos, preservando o pool endégeno de antioxidantes como a vitamina ER Os

carotendides e os fitosterdis também sdo elementos que se encontram no azeite e
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contribuem para a estabilidade do mesmo. A coloragdo do azeite sera mais
intensa quando este contém carotendides, elementos estes que apresentam
actividade antioxidante importante/243337,

As maiores fontes de fitosteréis sdo os dleos vegetais. Todos os dleos vegetais
sdo obtidos através da extracgdo da matéria lipidica das sementes oleaginosas ou
frutos, que se encontra no endocarpo (ao contrario da azeitona, em que a gordura
é removida do mesocarpo). Estes compostos, devido ao facto de serem lipofilicos,
sdo “arrastados” juntamente com o 6leo, ariginando um produto com um contetdo
significativo em fitoster6is. Os principais fitosterois dos o6leos vegetais sdo o

sitosterol, o campesterol, e o estigmasterol®!24

Estes compostos vdo ser
importantes para a estabilidade dos 6leos, evitando a oxidagao lipidica.

As margarinas sao produto do processamento dos 6leos de origem vegetal. Como
tal, também poderao ter um contetido razoavel em fitoster6is. No entanto, dado
que as gorduras insaturadas vao ter de ser submetidas a uma solidificagéo, estes
fitoster6is também véo passar por reacgdes de esterificagdo ou até hidrogenagéo,
de modo a torna-los mais soliveis nas margarinas sem alterar as suas
caracteristicas organolépticas. Como ja foi referido, os fitostanois sdo resultado da
hidrogenacéo dos fitosterdis, induzida pelo processamento industrial. O sitostanol
€ um fitostanol frequente das margarinas. Estes compostos, para além de
conferirem uma maior estabilidade ao produto (funcionam como antioxidantes,
evitando o rango da gordura), também estdo associados a efeitos biol6égicos
benéficos, como a redugdo dos niveis de colesterol LDL e colesterol total

plasmatico. Dai o constante marketing que é feito as margarinas ricas em

fitosterdis, como sendo um alimento funcional promotor da satde!"12412%
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3.4 As leguminosas

Sao produtos de origem vegetal com composigdo nutricional bastante peculiar
(ricas em proteinas vegetais e glicidos), e também apresentam uma composigéo
tnica em compostos polifendlicos. Os flavondides tipicos das leguminosas séo as
isoflavonas (pertencentes a classe dos isoflavondides), com destaque para a
genisteina e daidzeina®l'sI"éll"%]

A soja é o alimento deste grupo mais associado a rigueza em isoflavonas. Os
gréos de soja possuem cerca de 0,2 a 1,6 mg de isoflavonas por grama de peso
seco® . A fermentagéo das isoflavonas gera agliconas da genisteina e daidzeina
(estéo glicosiladas na soja), que s&o responsaveis pelo sabor tipico do leite de
soja (a concentragdo das isoflavonas aumenta com o esmagamento dos gréos de
soja)l'®?%M%8 O tofu & um produto resultante da mistura de proteina de soja
isolada com o leite de soja, tendo um contelido rico em isoflavonas,
aproximadamente 2 mg de isoflavonas por grama de proteina, em comparagéo
com os grios de sojal®. Os graos de soja, quando imaturos, séo uma fonte
intermédia de isoflavonas, cerca de 0,3 mg de isoflavonas por grama de proteina.
E de notar que as isoflavonas, na soja, estdo muito associadas a proteina, e
portanto, sempre que haja extracgéo da proteina do gréo de soja, o produto final
sera pobre em isoflavonas!®I®®.

As ervilhas, além das isoflavonas, apresentam o coumestrol, que & também um
composto fendlico, com actividade de fitoestrogénio!™*?,

A excregdo urinaria dos metabolitos resultantes da biotransformagdo das
isoflavonas, € um biomarcador da presenga destes compostos na alimentagéo

dos individuos. Sabe-se que individuos asiaticos apresentam uma maior excregao
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urinaria destes metabolitos, o que é indicador de uma alimentagéo rica em soja e
produtos derivados'™®.

E de frisar que, actualmente, se torna vulgar a publicidade a soja e seus produtos
derivados, como importantes para as fungbes estrogénicas, principalmente nas
mulheres em menopausa. S&do divulgados também como coadjuvantes na

prevencdo e tratamento de osteoporose, cancro das glandulas mamarias e

dislipidemias’®.

3.5 Os cereais

Os graos de cereais também s&o ricos em alguns fitonutrimentos. Compostos
fendlicos, fitosterdis e inositol de hexafosfato, séo alguns tipos de fitonutrimentos
que se podem encontrar nestes alimentos.

Dentro dos fendlicos, os flavondides mais caracteristicos nos gréaos de cereais
sd0 as flavonas, como a luteolina. Estas flavonas contribuem para a cor da casca
da semente (quando em grande concentragio), participando igualmente no sabor
do cereal. Quando s&o glicosiladas, observa-se uma tendéncia para reduzir
sabores estranhos da semente!'™'® Os flavanos polimerizados também sao
encontrados nos cereais, como € o caso das catequinas e taninos. Os polifenéis
ndo se distribuem de igual forma nos tecidos das plantas nem nas sementes,
estes agentes localizam-se em regides especificas, isto &, depositam-se
essencialmente na casca (pericarpo) e na camada da aleurona!'”.

As lenhinas, pertencentes ao grupo dos compostos fendlicos, séo elementos que
se encontram exclusivamente nos gréos de cereais, séo blocos que servem para
formar as ligninas das paredes celulares. S&o exemplo de lenhinas as

enterolactonas e o enterodiol. A sua estrutura quimica é muito préxima a do
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estradiol humano, pelo que séo classificadas como fitoestrogéneos. Tal como os
fitatos, as lenhinas também vao depositar-se na camada mais externa do
grao!'7Irol

O perfil de fitosterdis presentes nos graos de cereais € exclusivo. Isto porque s6
nos grdos de cereais € que se encontram fitosteréis conjugados com um
composto fendlico, o acido hidroxicinamicol®!. Cereais como o trigo, arroz e milho
apresentam este perfil de fitosterois esterificados com o composto mencionado.
Os fitostandis também ocorrem naturalmente nos cereais, em quantidades
significativas relativamente a fracgdo de fitosteré6is totais. Cereais como milho,
trigo e aveia, séo portadores de sitostanol e campestanol na forma esterificada. E
de salientar que os fitostandis se encontram na camada da aleurona dos cereais,
ao contrario dos fitosterdis, que se depositam no gérmen!. Como as farinhas
obtidas a partir dos cereais consistem maioritariamente de amido, localizado na
aleurona, estes fitostandis vao ser benéficos na sua preservagdo. Evitam, deste
modo, o rango e aumentam a sua longevidade!'1'®]

O hexafosfato de inositol (ou fitato), € um outro grupo de fitonutrimentos que
existe predominantemente nos cereais. E a principal fonte de inositol para o
organismo, constituindo cerca de 1-5% do peso dos cereais inteiros. O fitato,
antes considerado como um antinutriente, € um forte agente captor de metais
conhecidos por induzirem reacgdes de oxidagdo no organismo¥.

Os graos de cereais sdo compostos por diversas camadas que desempenham
fungbes diferentes, ou seja, as camadas mais exteriores estéo relacionadas com
a proteccgéo e defesa do gréo, sendo a localizagéo preferencial dos fitonutrimentos
que estdo relacionados com a defesa das plantas contra insectos, pragas e

condigbes de stress ambiental. Na produgéo industrial, os gréos de cereais s&o
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submetidos a um processamento que passa pela moagem e peneiragéo dos
gréos. Este tipo de processamento repercute-se no produto final, sendo este tanto
mais pobre em fitonutrimentos quanto maior for a remogéo das camadas externas
(pericarpo e epicarpo). Por este motivo, os produtos cerealiferos de cor mais
escura sd3o aqueles que conseguem preservar uma quantidade mais substancial

dos fitonutrimentos supracitados!I'é17%,

3.6 OCha

O cha consiste numa infusdo que é feita com as folhas da planta Camelia
Sinensis, existindo duas variedades: a sinensis e a assamica®®. O uso desta
bebida remonta a épocas longinquas, estando o seu consumo associado a fins
medicinais. Como & um produto derivado de folhas de uma planta, os compostos
bioactivos nelas existentes vao passar para a infusdo (por fendmeno de
arrastamento)®%. Os compostos fendlicos s&o o grupo de fitonutrimentos major,
constituindo cerca de 30% do peso seco das folhas. Os flavondides presentes nas
folhas de cha sdo maioritariamente as flavonas, os flavanois (destaque para as
catequinas) e as isoflavonas? 4o,

O cha verde tem uma composi¢cdo muito préxima a das folhas da planta, isto
porque ndo é submetido a grande processamento e, principalmente, porque nao é
fermentado (passa por um aquecimento muito rapido de forma a inactivar a
enzima polifenol oxidase)®™* As catequinas sdo os fenélicos que predominam
no chd, sendo as principais: a epicatequina, que & um flavanol monomerico; a
epicatequina-3-galato, e a epigalocatequina, que apresentam graus superiores de
polimerizagéo; e a epigalocatequina-3-galato, que é o principal favanol do cha

verde. A cafeina, teofilina, teobrumina, e acidos fenélicos como o acido galico,
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sdo constituintes minor do cha verde. A epigalocatequina-3-galato e as
teobruminas vao contribuir para o flavour caracteristico do cha verde, como a
adstringéncia tipica ao paladar® >4l

O cha preto é caracterizado pela etapa de fermentagéo a que s&o submetidas as
folhas do cha. Esta fermentacdo € uma reacgéo de oxidagdo dos compostos
fendlicos que existem nas folhas frescas. O calor vai activar a enzima fenol
oxidase para catalisar esta oxidagdo dos flavanéis, que no final véo originar as
teoflavinas e as teorubiginas. As teorubiginas vao ocupar uma fracgéo significativa

do cha preto, sendo estas responsaveis pela sua coloragao®*']

3.7 O Chocolate

O chocolate, produto obtido através do processamento do gréo de cacau,
apresenta na sua composigéo fitonutrimentos, na sua grande maioria compostos
fendlicos. O perfil de fendlicos no chocolate é bastante préximo aquele que se
observa no cha, de modo semelhante, também as catequinas predominam no
chocolate®?. No entanto, o cha possui maior quantidade de flavanos
polimerizados, e o chocolate contém essencialmente catequinas e epicatequinas
(monoflavanos)“?*l. Estas catequinas do chocolate estdo associadas com a
modulagéo da fungédo plaquetaria. O chocolate preto apresenta valores na ordem
dos 53 mg catequinas por 100g de chocolate, j& o chocolate de leite tem menos
catequinas, cerca de 15,9 mg catequinas por 100g de chocolate!®’. A razéo pela
qual o chocolate de leite tem menos catequinas deve-se a menor fracgéo de
cacau que é aplicado no seu processamento. Sao diversos os estudos cientificos
que tém associado o consumo de catequinas do chocolate com a redugéo do

risco de doengas cardiovasculares!*AI44],
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3.8 O vinho tinto

O vinho é produto do processamento das uvas. Em cada etapa deste
processamento ocorre uma diversidade de fendmenos que vao influenciar o tipo
de compostos bioactivos obtidos no produto final?. O vinho tinto é
particularmente rico nestes compostos. Isto porque as uvas pretas sdo mais ricas
em compostos fendlicos, que funcionam nas uvas como elementos protectores
das radiagbes solares; no vinho tinto consegue-se uma maior preservagdo de
fitonutrimentos naturais, estes sdo derivados ndo sé do sumo da uva, mas
maioritariamente das peliculas e da semente®'*’]. Esta pelicula e a semente vao
estar em contacto com o liquido em fermentagdo. O vinho branco € mais pobre
em fitonutrimentos, quer pela uva em si, quer pelo tipo de processamento, como
por exemplo a auséncia da maceragao®'.

Os compostos fendlicos sao os principais fitonutrimentos presentes no vinho
tinto, destacando-se os flavonodis (quercitina e campferol), as antocianinas e os
taninos hidrolisaveis. O contetido em feno6licos pode alcangar os 1000-3500 mg/ L
de vinho tinto. A adstringéncia e o sabor amargo do vinho aumentam em fungéo
linear com a concentragéo de catequinas e taninos existentes nas sementes®'l.
Todos eles apresentam uma forte capacidade antioxidante, e o consumo
moderado desta bebida tem sido associado a prevengdo de doencgas
cardiovasculares?? 1451411471,

Um outro composto, recentemente detectado no vinho tinto, é o resveratrol. Inclui-
se também na familia dos fendlicos, e é conhecido como uma fitoalexina, porque
funciona como protector das infecgdes flngicas, depositando-se na casca das

uvas vermelhas. E outra substancia que revela fortes propriedades antioxidantes,
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e tem actividades biologicas anti-plaquetarias e anti-inflamatérias ainda alvo de

estudo8d]

4. Variagdo do contetido dos alimentos em fitonutrimentos

Os fitonutrimentos, tal como acontece com os outros nutrimentos, tambem
apresentam variagbes nas quantidades em que se apresentam nos alimentos.
Szo diversos os factores que vao contribuir para tal variabilidade, comegando
desde a produgdo. Em termos gerais, a quantidade de fitonutrimentos nos
alimentos é influenciada pelas condigbes de produgéo, processamento industrial e
também pela prépria preparagao culinaria>6],

No entanto, ainda s&o escassos os estudos que permitem relacionar cada um dos
passos da produgéo com a sua repercussao no contetido em fitonutrimentos, pelo
que aqui se pretende fazer apenas uma sintese da documentacado
existente1SI1e]

Sabe-se que o contetido em fitonutrientes esta sujeito a variabilidade genética, e
a expressio genética das células vegetais vai determinar a presenga de enzimas
responsaveis pela biossintese dos fitonutrimentos®™!. Durante o crescimento da
planta, as condigdes de luz, a temperatura, e o stress ambiental, sdo factores que
exercem influéncia no contetido nutricional da planta. A intensidade luminosa, por
exemplo, vai ser um factor determinante no conteido final da planta em
antocianinas e carotendides (dado que funcionam como pigmentos protectores
das radiagbes). Factores agrondmicos, como a fertilizagdo dos solos, tém efeitos
sobre o contetido nutricional da planta, mas desconhece-se ainda que tipo de

influéncia tera sobre o aporte em fitonutrimentos41%%,

{........C..O...............................................
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Apés a colheita da planta, vai existir uma zona de “corte’, que, quando néo &
correctamente efectuado, podera ser desfavordvel para a quantidade final em
fitonutrimentos, isto porque estes elementos n&do se distribuem igualmente pelas
diversas partes dos vegetais!'®*4*IP¥ Quando a planta atinge a maturidade é
que o seu aporte em vitaminas, minerais e, provavelmente em fitonutrimentos,
atingira quantidades significativas. No entanto, ha excepgdes, por exemplo nos
citrinos e vegetais cruciferos, as quantidades em flavondides e glicosinolatos sao
superiores quando a planta ainda se encontra num estado imaturo"1'%. A
colheita pode determinar perdas de fitonutrimentos, por exemplo, ja se
demonstraram perdas de 50% do flavonol quercitina ap6s a colheita da cebola’.
O armazenamento segue-se a fase de colheita, e é vital que este seja efectuado
nas melhores condicbes de modo a evitar perdas consideraveis em
fitonutrimentos. Um bom armazenamento deve ser capaz de assegurar uma
temperatura adequada, evitar a ocorréncia de lesdes nos tecidos e a possibilidade
de infestagbes e contaminagdes. Goldman K et al indica que, por exemplo na
alface, a lesdo das suas folhas, durante o armazenamento, reduz

consideravelmente o contelido em antocianinas, e que os fitatos do milho e feijao

s&o reduzidos com o tempo de armazenamento’!. O frio, em alguns legumes,

existem agora no mercado as embalagens com atmosfera modificada e
controlada. Algumas experiéncias demonstraram que este tipo de embalagem
consegue conservar alguns fitonutrimentos como carotenos e vitaminas em
vegetais>.

Os produtos alimentares fornecedores de fitonutrimentos sdo em muitos casos

submetidos a um processamento que vai influenciar favoravelmente ou néo o

\
\
assegura a preservagédo dos seus fitonutrimentos. Com a evolugéo da tecnologia,
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aporte dos alimentos nestes compostos. Por exemplo, a produgédo de alguns
sumos pode aumentar a sua concentragéo em flavonéides em comparagéo com o
frutol": ou pelo contrario a peneiragao dos gréos de cereais pode remover alguns
destes agentes bioactivos de interesse!'®.

A indlstria tende a eliminar alguma parte dos fitonutrimentos dos alimentos,
porque contribuem para a adstrigéncia do produto, e a adstringéncia e sabor
amargo sdo caracteristicas indesejaveis para o consumidor. O facto de os
produtos vegetais terem cada vez menos fitonutrimentos reflecte a evolugao a
nivel industrial nas técnicas de remogao®.

O processamento pode reduzir o conteido de flavondides em 50%. Os
flavonoides sdo compostos relativamente resistentes ao calor, oxigénio, e acidez
moderada, mas uma vez que participam em reacgbes de Browning (precipitam
com as proteinas, conferindo ao produto uma cor acastanhada), em muitos
produtos véo tornar-se indesejaveis, pelo que a industria consegue remover mais
de 53% dos flavondides existentes nestes produtosIl'éI34]

A produgdo de dleos vegetais também se reflecte no aporte final em fitosterdis
destes produtos. A gordura liquida que é removida das sementes oleaginosas, €
rica em compostos naturais, mas, as etapas para o fabrico do 6leo implicam o
tratamento deste, que culmina na remogéo de uma percentagem significativa dos
fitosteréis do produto!™®. E ainda importante referir que o proprio fabrico do azeite
provoca a exclusdo de muitos compostos fendlicos que sdo arrastados com a
agua de lavagem. Esta “4gua”’, um produto secundario, € muito rica em

antioxidantes, frequentemente aproveitados como aditivos alimentares (ex. como

conservantes) 151,
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Também pode acontecer um aumento em fitonutrimentos, como por exemplo, no
caso do esmagamento de frutos induz a solubilizagdo dos compostos fendlicos
para os sumos (que geralmente se depositam nas por¢des dos frutos que n&o séo
consumidas), enriquecendo-os nestes constituintes. A produgdo do vinho tinto,
também é reconhecida pela preservacdo e enriquecimento dos fendlicos no
produto final. Isto porque, durante o seu fabrico, as partes das uvas ricas em
fitonutrimentos (pelicula e semente), séo incluidas no processamento (durante a
maceragao e fermentagao)?". A oxidagéo enzimatica de compostos fenélicos no
cha preto, em condigbes controladas, € um acontecimento favoravel, gerando um
produto com caracteristicas organolépticas proprias. No entanto, em comparacao
com o cha verde tem menor quantidade de fendlicos (diferenga muito ligeira)*?.
Ja nos vegetais e frutos, a oxidagdo enzimatica dos fendlicos é indesejavel,
porque produz elementos que alteram negativamente as caracteristicas
organolépticas do produto (para além de diminuir a quantidade em
fitonutrimentos)!'1€,

A soja e produtos derivados apresentam um conteuido significativo em
isoflavonas, mas estas quantidades podem ser afectadas pelo tipo de
processamento a que sdo submetidos os graos. As isoflavonas estdo sempre
associadas .é fracgdo proteica, o que implica que a remogao das proteinas
também acarreta a exclusdo de isoflavonas do produto final”™®. O esmagamento
dos grios de soja contribui para um aumento da concentracéo das isoflavonas,
pelo que o leite de soja serd um produto rico nestes compostos. Todos os
produtos derivados da texturizacdo (“pasta” condensada dos graos de soja) da
proteina de soja conseguem conservar e até aumentar o conteiudo em

isoflavonas”. Como exemplo, os produtos com proteina de soja texturizada
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retém quantidades de isoflavonas entre 2,0-2,4 mg por grama proteina, ja na
farinha de soja constituida com proteina de soja isolada, as isoflavonas véao estar
presentes em quantidades de 0,62-0,99 mg por grama de proteinal™I®,

A preparacao culinaria também influencia a quantidade final em fitonutrimentos. O
fraccionamento dos vegetais pode levar ao empobrecimento dos produtos em
fitonutrimentos. Por exemplo, os polifenéis acumulam-se em folhas e partes
superiores da planta e, se estas forem rejeitadas, o contetido em polifendis néo
sera o mesmo®). A propria lavagem dos produtos tem como consequéncia a
perda de muitos flavonbides que vao ser arrastados juntamente com a agua
(perdas que podem atingir os 50%)""I'®l Os glicosinolatos, sao submetidos a
actividade enzimatica da mirocinase sempre que ocorre algum dano nas células
vegetais, 0 que por sua vez enriquece a planta em metabolitos mais activos como
os isotiocianatos. Mas estes sdo facilmente removidos pela solubilizagéo na agua
de lavagem ou cocgéo, para além de que a enzima mirocinase € inactivada com o
calor®?] Como consequéncia a cozedura de vegetais em agua a altas
temperaturas induz a um empobrecimento marcado em glicosinolatos e seus
derivados. Por um lado é um efeito indesejavel, mas, por outro, vai reduzir o
amargor e adstringéncia tipicos dos vegetais cris®#l. Nos carotenéides, os
efeitos do processamento culinario ndo se fazem sentir de modo negativo, isto &,
sabe-se que a biodisponibilidade de compostos como o licopeno e o e B-caroteno
é aumentada com a confecgdo. Isto deve-se ao facto de serem lipofilicos (ndo séo
removidos com a agua), e nos produtos frescos estdo alojados numa estrutura
cristalina complexa, o que dificulta a remogéo destes compostos a partir da matriz
da planta®®. Sabe-se que, no caso do licopeno, a sua biodisponibilidade pode ser

aumentada com o calor e técnicas de homogeneizagao”®!. O p-caroteno
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localiza-se dissolvido em goticulas lipidicas das celulas, o que permite a sua
conservagao nos produtos frescos®. Constata-se que as actividades benéficas
dos carotenbides parecem ser potenciadas com o processamento culinario,
especialmente o processamento em azeite, 6leo de amendoim ou outro dleo
monoinsaturado. Nas xantofilas, o processamento culinario pode reduzir a sua
actividade antioxidante, mas nunca em grande escala’®?,

Em suma, os produtos de origem vegetal, estdo sujeitos a influencia de uma
variedade de factores que vao condicionar o seu contetdo final em compostos
bioactivos. Alguns processos poderdo culminar num enriquecimento, outros, num
empobrecimento em fitonutrimentos. Por esta razéo, € sempre importante termos
em atengdo o modo como . lidamos com estes produtos (durante o
armazenamento, a preparagdo e a confecgdo) com vista a conservar as suas

propriedades nutricionais®¥,

5. Os fitonutrimentos e a prevencdo de processos degenerativos.

Ao longo deste trabalho foram brevemente referidas algumas das propriedades
benéficas, que caracterizam os fitonutrimentos como agentes promotores da
satde. A literatura consultada aponta sempre para a contribuigdo destes
elementos na prevencdo de doengas crénicas, como doencgas cardiovasculares,
cancro, diabetes, dislipidemias e obesidade!'®"® Convém frisar que muito do
conhecimento actual sobre o papel dos fitonutrimentos se baseia em experiéncias
que se vao efectuando e, mesmo assim, estas investigagoes cientificas ainda nao
sdo suficientes para conhecer em pormenor 0s mecanismos de acgao de cada

composto.




30

Em seguida faz-se uma breve sintese das actividades biologicas dos principais
fitonutrimentos, os mais referenciados na literatura, e seus beneficios para a

salde.

5.1 Os mecanismos de accdo dos compostos fenélicos

Apos a ingestéo, os fendlicos véo alcangar o intestino, onde poderdo ser ou nao
submetidos a actividade enzimatica. Os fen6licos mais simples, como os acidos,
s30 absorvidos directamente, sem ser necessaria qualquer hidrélise. Os polifenois
conjugados com glicosideos v&o ser hidrolisados através das B-glicosidades da
microflora intestinal, isto porque os mamiferos néo séo portadores deste tipo de
enzimas. Daqui originam-se agliconas que s&o absorvidas pela mucosa intestinal
que, quando entram na circulagio porta, chegam ao figado, onde podem ser
metiladas efou conjugadas com &cido glicurénico ou grupos sulfato. Depois
destas reacgbes, os metabolitos resultantes podem ser excretados pela urina ou
bile. Quando s&o langados juntamente com a bile podem entrar no ciclo
enterohepatico, o que significa que, ao serem langados na por¢ao superior do
intestino delgado, as enzimas da microflora podem desconjugar aqueles
metabolitos e favorecer a sua reabsorgao''. Os polifenéis de elevado peso
molecular e de hidrélise dificil sdo excretados com as fezes. A absorgéo destes
compostos ndo ocorre em grande escala, mas sabe-se que é suficiente para
assegurar concentragdes significativas destes compostos em circulaggo!™ I,
Durante a absorgao, é possivel que os polifentis formem complexos com metais
catides, dada a afinidade dos grupos —OH e ~COOH. Este fenébmeno possibilita a
redugdo da absorgdo de alguns minerais, como por exemplo o ferro. Mas esta

situagdo nem sempre é desfavoravel, porque o sequestro de catides permite
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muitas vezes evitar as reaccbes de peroxidagdo lipidica no tracto
gastrointestinal'"®!'®. Para além de terem efeitos na absorgao de micronutrientes,
sabe-se que os polifendis também exercem efeitos na digestibilidade de
macronutrientes, nomeadamente na sua capacidade de precipitar as proteinas
(acontece mais com os polifendis de elevado peso molecular). Os taninos
conseguem ligar-se a proteinas endégenas, as enzimas, o que por sua vez leva a
reducdo na digestibilidade de macromoléculas como amido e lipidos!'?I# Na
diabetes mellitus, esta propriedade dos polifentis é favoravel, porque permite a
reducdo da actividade de enzimas que digerem os glicidos, que se traduz numa
absorcdo mais lenta de moléculas de glicose. Consequentemente, vai haver uma
reducdo da resposta glicémica poés-prandial, evitando os picos
glicémicos!!I12I1SI70]

Os polifendis solliveis e os taninos provocam um aumento da excrecéo fecal de
lipidos, dai o possivel efeito hipocolesterolémico que esta muitas vezes associado
ao consumo de fontes fornecedoras de polifendis (a vantagem de se ingerir
simultaneamente vegetais e frutos com quantidades moderadas de produtos de
origem animatl)!*°1¢]

Uma vez no organismo, os compostos fenolicos vao desempenhar determinados
mecanismos que favorecem as funcbes fisiolégicas, ou seja, evitam a ocorréncia
de fenémenos fisiolégicos andmalosi®’. Os principais efeitos fisiolégicos destes
compostos s&o: a redugdo da formagéo de radicais livres; o sequestro de ides
metalicos e a regeneragdo de antioxidantes, como a vitamina E associada as
lipoproteinas!'sI€lI57IIS8NSE]

O contributo dos polifendis para a protecgdo de doengas que atingem o aparelho

cardiovascular, deve-se em grande parte a sua importante actividade
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antioxidantel''e7IS3I7] - S50 muitos os estudos que apontam para uma
correlagdo inversa entre o consumo de fenotlicos -antioxidantes e o risco de
doencas cardiovasculares. Os flavondides sdo antioxidantes potentes, dado que a
estrutura quimica das suas moléculas contribui para tal. Esta actividade
antioxidante é importante para evitar as lesbes vasculares, nomeadamente a
formagédo da placa de ateroma. As lipoproteinas de baixa densidade (LDL) em
circulagdo transportam lipidos e ésteres de colesterol, podem ser alvo de
oxidagdo e, quando oxidadas sd@o capturadas por endocitose atraves de um
sistema receptor destas particulas que se localiza no endotélio. Este sistema nao
é controlado, pelo que pode originar uma sobreacumulagéo de LDL oxidadas em
células sub-endoteliais. Estas células pertencem a linhagem dos mondcitos e
quando fazem a endocitose das LDL oxidadas, transformam-se nas células
espumosas (“foam cells”). O mecanismo para a formagéo da placa de ateroma
ndo se baseia apenas nas LDL oxidadas, seguindo-se sempre uma série de
eventos que contribui para a complexa rede que caracteriza a placa de ateroma,
que passam pela afluéncia das plaquetas a zona da lesdo, e a produgéo de
moléculas que contribuem para a adesdo destas com as células da parede
arteriall"®I'e7I2162] - g flavonsides vao actuar logo de inicio, nas lipoproteinas,
podendo entrar na particula de LDL ou até ligar-se a superficie da mesma. Vao
deste modo reduzir a exposi¢do das LDL ao stress oxidativo!"I'®I" Existem
factores que predispdem as particulas de LDL a peroxidacéo lipidica, como os
radicais peréxido, hidroxido, e superoxido (os flavondides nédo sédo téo eficazes
com os radicais superéxido); e os metais livres como Fe?* e Cu®. E é nestes
agentes oxidantes que os flavontides vio exercer a sua actividade!”°%. A ac¢ao

dos polifenéis consiste na doagdo de um atomo de hidrogénio aos radicais livres
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ou aos antioxidantes naturais que s&o oxidados e que se alojam habitualmente
nestes particulas (como a vitamina E).Isto significa que a actividade antioxidante
dos flavondides consegue superar a das vitaminas A,C e E, contribuindo para a
regeneragéo destas quando sdo oxidadas!'?I*3%3 No entanto, a acgéo dos
flavondides nao se restringe unicamente a actividade antioxidante. Estes também
interferem em outros mecanismos envolvidos na progressao da aterosclerose: na
funcdo plaguetaria, na produgcdo de elementos que potenciam a resposta
inflamatéria, e na propria vasodilatagao™®4, A quercitina é um flavonol
antioxidante de destaque porque intervém também na fungéo plaquetaria. Existem
estudos que descrevem este elemento como capaz de potenciar os efeitos das
prostaciclinas, inibindo a agregacao plaquetaria. Outros flavonéides vao evitar a
sintese de tromboxanos (que sao factores trombéticos que potenciam a
agregacdo das plaquetas) suprimindo a actividade da enzima
ciclooxigenase?. Todavia, para as plaquetas estabelecerem ligagdo com as
células endoteliais dos vasos sanguineos, vao produzir factores de adeséo, como
o VCAM e o CAM-1. Os flavonéides, mais propriamente algumas isoflavonas, séo
reconhecidas pela influéncia que poderdo exercer na reducéo da sintese destes
factores. O resveratrol, polifenol tipico do vinho, tem uma actividade anti-
plaquetéria que se repercute na reducdo da sintese de tromboxanos da série B,
que tém um efeito mais marcado na formagédo de trombos sanguineos. A
descoberta deste polifenol &€ bastante recente, e cré-se que seja um agente com
propriedades anti-inflamatérias, anti-plaquetarias e até anti-carcinogénicas®”'1*?. A
sua estrutura quimica é muito préxima a de estrogénios sintéticos, o que também
permite a sua actividade nos receptores de estrogénios. Estudos que ainda estdo

a decorrer referem, no entanto, que se trata de uma substancia com actividade
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agonista dos receptores estrogénicos, facto que podera ser desfavoravel porque
estimula o crescimento de células cancerigenas das glandulas mamarias*?.

O cacau e chocolate preto sdo, como ja foi referido, fontes de flavanoéis
monoméricos como as catequinas e as egicatequinas®®. Estes flavandis s&o
absorvidos através da mucosa intestinal e também vao desencadear eventos
fisiolégicos que contribuem para a redugdo do risco de doengas cardiovasculares.
A contribuicdo do chocolate como “amigo do coragéo” deve-se aos efeitos das
catequinas na redugéo da oxidagdo das LDL, no relaxamento do endotélio
vascular e até na modulagdo da produgdo de eicosanbides e
citoquinas*O*244I8SI73  Em doses substanciais as catequinas podem reduzir a
activagdo das plaquetas e a sua agregagédo. Por exemplo, o consumo de 25g de
chocolate preto fornece cerca de 220mg de flavondis, que gera efeitos na
hemostase dos vasos %% S3o diversos os ensaios laboratoriais que confirmam
esta capacidade antioxidante das catequinas; um estudo recente avaliou a sua
actividade quando adicionadas ao sangue humano (incubado com pré-oxidantes).
Em comparagdo com o o-tocoferol, e o p-caroteno, as catequinas s&o
antioxidantes fortes, que preservam essa actividade durante mais tempo e
contribuem para a conservagdo dos antioxidantes endogenos associados as
lipoproteinas!®.

O cha é uma bebida com propriedades unicas, com quantidades exuberantes de
catequinas, epigalocatequinas, epigalocatequina galato, quercitina, entre outros
flavonoides™!. Um estudo coorte (Rotterdam Study), foi realizado em 4807
individuos, entre 1990-1999. Os individuos foram seguidos para averiguar a
eficacia do cha na protecgéo contra o enfarte do miocardio. No final deste estudo

constataram-se 146 pessoas vitimadas pelo enfarte do miocardio (com 30 6bitos),
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porém o risco relativo para a incidéncia de enfarte do miocardio era mais baixo
naqueles que tinham um consumo didrio de cha superior a 375ml por dia. A
presenca dos flavondides tipicos do cha conferiu proteccdo da fungéo
cardiovascular, tendo sido confirmados por este estudo os beneficios das
catequinas, quercitina e campferol®!.

As isoflavonas sdo compostos que merecem destaque. Fazem parte dos
fitoestrogénios, dado que a sua estrutura quimica é semelhante a do estradiol, e
no organismo humano podem comportar-se de modo semelhante ao seu analogo.
Sao diversas as investigacdes cientificas que denotam a importancia destas
substancias na prevengédo de doengas cardiovasculares, cancro, osteoporose e
diabetes ©EI7I8I70 g seus efeitos hipocolesterolémicos devem-se a uma acgéo
pouco conhecida, no entanto, as isoflavonas, em associagdo com as proteinas de
soja, parecem aumentar a activacao dos receptores para as LDL, nos hepatécitos,
e desta forma, induzir uma maior excrecdo de colesterol, através da bile.
Curiosamente, quando isoladas das proteinas, as isoflavonas n&o sido téo
eficazes na redugéo dos niveis de colesterol LDL e total. Este facto sugere que as
proteinas de soja também sdo importantes para a prevengao de doengas
cardiovasculares, tendo efeitos hipocolesterolémicos®®®. As isoflavonas mais
conhecidas sdo a daidzeina e a genisteina, sendo a Ultima detentora de um efeito
antioxidante notavel sobre as LDL®e®8]

Como é sabido, é a partir da altura da menopausa que as mulheres ficam mais
vulneraveis aos factores de risco para as doengas cardiovasculares. Quando os
niveis de estrogénios decrescem, observa-se uma alteragdo no perfil das
lipoproteinas do sangue, com um aumento significativo das LDL"® O consumo

regular de produtos fornecedores de isoflavonas pode atenuar alguns dos efeitos
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da menopausa, no entanto, esta actividade parece ser muito ténue, em
comparagéo com as terapias de substituigdo hormonal. As isoflavonas com
actividade estrogénica sdo menos potentes que os estrogénios sintéticos, pelo
que o recurso exclusivo aos produtos alimentares ricos nestes compostos nao
substitui os beneficios da terapia de substituigdgo hormonal® . No entanto, em
mulheres menopausicas ja se constatou, em algumas experiéncias, que a
administragdo de genisteina pode contribuir para uma melhoria significativa da
elasticidade arterial®. Tal como os estrogénios dos mamiferos, as isoflavonas da
soja podem melhorar a resposta das artérias em inicio de leséo aterosclerética, a
accdo da acetiicolina®. Em suma, os estudos demonstram que, em altas
concentragdes plasmaticas, a genisteina consegue melhorar o compliance
arterial, e induz a vasodilatagdo, num mecanismo dependente do monoxido de
azoto (estudos efectuados na artéria braquial)®. Esta isoflavona também
consegue inibir a migragdo e proliferagdo dos monécitos que se alojam no
endotélio, através de mecanismos ainda nao clarificados®®™’. Prevé-se que o
consumo de aproximadamente 25g de proteina de soja forneca 107mg de
isoflavonas totais, destas, 55mg sao de genisteina, quantidade que ja surte alguns
efeitos fisioldgicos!®®,

Apesar de todos estes beneficios da proteina de soja sobre a prevengio de
doencas cardiovasculares, os estudos experimentais descrevem que estes
beneficios nunca se obtém com as isoflavonas isoladas da proteina de soja. As
isoflavonas desprovidas da proteina de soja, ndo provocam qualquer redugéo dos
lipidos plasmaticos, e apresentam uma actividade insignificante na proteccédo das
LDL contra a oxidagdo. Este fenémeno sugere um possivel papel da matriz

proteica na protecgdo das doengas cardiovasculares® %17,
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As isoflavonas também estdo associadas a protecgdo do organismo perante
neoplasias hormono-dependentes, como € o caso de cancro da mama, do ovario,
do endométrio e da préstata. O fundamento basico consiste na capacidade das
isoflavonas se ligarem aos receptores de estrogénios, que sdo proteinas
existentes no citosol da célula (que quando ligadas aos estrogénios vao activar
porcbes especificas do ADN cromossémico), e promoverem determinadas
actividades com expresséao nuclear. Existem dois tipos de receptores estrogénicos
(ER): os ER, que quando activados produzem os efeitos hormonais classicos,
como a proliferagdo do endométrio e o alargamento da glandula mamaria; e os
ER;, que séo responsaveis por efeitos hormonais em tecidos ndo gonodais, como
por exemplo a nivel vascular. E com os receptores ER; que as isoflavonas exibem
maior afinidade, e é através destes que produzem os seus efeitos de
vasodilatagdo periférica® 1% Dado que as isoflavonas conseguem interagir com
os receptores de estrogénios, vdo fazer parte do grupo de compostos
moduladores dos receptores de estrogénios. O mecanismo que relaciona estes
compostos com a prevengao de cancro consiste na capacidade da genisteina se
ligar aos receptores ERp e promover uma cascata de reacgdes celulares que
conduzem a inibigdo da angiogénese e até da ocorréncia de metastases, ou seja,
uma inibicdo da proliferagéo celular®. Porém, nem sempre as isoflavonas
conseguem evitar este fendbmeno, alguns estudos demonstraram que os efeitos
destes compostos dependem da forma de como poderdo ser metabolizados. Isto
é, quando as isoflavonas s&o incorporadas nas células cancerigenas, podem ser
submetidas a modificagdes na sua estrutura molecular, que pode influenciar a

forma como se ligam aos receptores ERy e posterior acgdo no ADN. E por esta
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razao que os efeitos das isoflavonas na prevengéo do cancro da mama, séo ainda
hipotéticos, e a sua classificagdo como anti-carcinogénio é ainda duvidosa®. E,
todavia importante recordar que a genisteina € um composto capaz de inibir
enzimas da familia das cinases da tirosina, e as topoisomerases, ou seja,
enzimas que existem na membrana das células e que desencadeiam uma
cascata de eventos celulares que conduzem ao crescimento e diferencia¢do das
células. E em estudos mais recentes (McCabe Jr. 2000)® a genisteina tem
demonstrado efeitos apoptoticos consideraveis, favoraveis para a indugéo da
morte das células cancerigenas, mas com algum prejuizo para as ceélulas
normais/®168]

Quanto a actividade anti-mutagénica e anti-carcinogénica dos polifendis, € algo
que ainda se encontra em estudo, mas estad documentado que podem interferir
com diversas etapas que conduzem a formagédo de tumores malignos, etapas
estas que englobam: a protecgdo do ADN contra lesdes oxidativas, inactivagédo de
carcinogénios, inibigdo da expressdo de genes mutagénios e até a activagéo de
sistemas enzimaticos envolvidos na detoxificagéo de xenobitticos!1"e137]

Para melhor entender os efeitos anti-carcinogénios destes compostos, convém ter
uma nog¢do do que é a biotransformagdo. A biotransformacéo consiste num
conjunto de processos ou reacgdes quimicas que sao promovidas nas células do
figado (na maioria, porque também podem suceder-se nos rins); estas reacgdes
transformam os toxicos lipossolliveis em hidrossoliveis, para posteriormente
serem excretados. A biotransformagéo € um processo que ocorre em duas fases
(enzimas de fase | e fase ll), e surge como uma forma de levar a desactivagéo ou
activagdo de um toxico. Os compostos fendlicos caracterizam-se por inibirem as

enzimas da fase |, enzimas estas que poderdo activar substéncias toxicas. Os
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polifendis, ao inibirem estas enzimas, vdo impedir a activagdo de carcinogéneos e
até a proliferacdo de células cancerigenas. Os flavondides, por exemplo, e
particularmente a quercitina, inibbem a citocromo Paso sintetase estrogénio-
dependente; o campferol e a naringenina inibem a lipooxigenase (promovem a

redugéio dos efeitos da resposta inflamatéria)!™I',

5.2 Os mecanismos de acgao dos glicosinolatos
Nas dltimas duas décadas, as campanhas de educagéo alimentar, focam a
importancia da presenga significativa de produtos horticolas na alimentagéo

humana. Estes alimentos sdo portadores de compostos com propriedades

 benéficas para o organismo, como complantix, vitaminas, minerais, agua e

fitonutrimentos!“I7918%,

No vasto grupo dos vegetais, os cruciferos sdo reconhecidos pelo papel que
exercem na prevencdo de doengas neoplasicas. Os produtos derivados da
hidrélise dos glicosinolatos existentes nos vegetais do género Brassica, isto é, os
indobis e isotiocianatos, sdo elementos activos que desencadeiam actividades anti-
carcinogénicas quando no organismo humano 261581151601

Sabemos que a carcinogénese envolve diversas etapas: a iniciagdo, em que as
células sdo susceptiveis a alteragbes genéticas; a promogédo, quando ocorrem
alteragdes epigenéticas com expressao na propria célula; e a expanséao, quando a
célula passa por um crescimento clonal (multiplica-se em outras células
ano6malas). Estas alteracbes genéticas sdo o resultado da interacgdao de um
agente carcinogéneo/mutagéneo com o ADN!'SI'CI®Y  Estes agentes, quando
metabolizados a intermediarios electrofilicos, vdo faciimente ligar-se ao ADN,

provocando alteragdes da molécula ou até a sua lesdo permanente, se ndo existir
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uma reparagao. Obtém-se desta forma uma célula com material nuclear anémalo,
que, quando estimulada por factores de crescimento, se vai multiplicar em celulas
neoplasicas®'.

Em qualquer etapa da carcinogénese, é possivel uma intervengao para evitar este
fenébmeno, e aqui assumem importancia os sistemas fisiolégicos de protecgdo
(como as enzimas da detoxificagdo) e os elementos exogenos obtidos através dos
alimentos, como os polifendis, isotiocianatos, indéis e flavondides. Em suma, os
indois e isotiocianatos podem ter dois tipos de acgéo: podem actuar directamente
sobre os carcinogéneos e mutagénios, promovendo a sua inibicdo, ou induzir a
actividade das enzimas da biotransformagio, para promover reacgdes de
detoxificagdo. E, uma vez mais, a segunda via & aquela em que melhor se
conhece os efeitos dos isotiocianatos, isto é, a sua actividade sobre os
mecanismos da biotransformagdo. A biotransformagéo divide-se em duas fases,
sendo cada uma detentora de enzimas diferentes. As enzimas da fase | ou fase
pré-sintética encontram-se na fracgéo microssomal do reticulo endoplasmatico
rugoso dos hepatocitos, € promovem reacgbes de oxidag&o, redugéo, hidrélise e
hidratagao. O objectivo desta fase é tornar os xenobiéticos mais hidrofilicos (o que
pode resultar na inibigdo dos xenobidticos ou torna-los ainda mais activos), de
modo a prosseguir para a segunda fase onde véo ser detoxificados. A enzima
mais importante da fase | & a citocromo P4sp € as suas isoformas, que induzem a
detoxificagdo, mas nem sempre isso acontece, em alguns casos podem activar
compostos téxicos. As enzimas de fase |l ou conjugagéo, tal como o nome indica,
fazem a conjugagao dos elementos com o acido glicurénico, com grupos sulfato
ou com grupos metil. Nesta etapa o objectivo é tornar os metabolitos da fase |

mais polares e facilmente excretados®.

\....................'.......................‘..............
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Os isotiocianatos e os inddis s8o compostos que se considera serem capazes de
modular a actividade destas enzimas de biotransformagdo. Ou seja, podem
influenciar a actividade das enzimas tanto na fase | como na fase ll, e segundo
alguns autores, estes compostos podem influenciar o equilibrio das enzimas da
biotransformagéo, de modo a aumentar a sintese daquelas pertencentes a fase |l.
Estudos efectuados em vegetais Brassica confirmaram a capacidade anti-
carcinogénea destes compostos, ao induzirem as enzimas da fase |l, perante um
agente carcinogéneo. Os inddis concentram mais a sua actividade nas enzimas
da fase |, como exemplo, a indugdo da actividade da enzima estradiol-2-
hidroxilase (enzima que faz a eliminagdo dos estrogénios), que € dependente do
citocromo P4so, € vai reduzir o risco de doencas estrogénio-dependentes, como o
cancro das glandulas mamarias. Os isotiocianatos, por sua vez, sdo indutores,
essencialmente, das enzimas da fase Il. O sulforafano um isotiocianato comum
nos brécolos, é indutor monofuncional, porque eleva a sintese das enzimas da
fase Il e ndo interfere com a actividade dos citocromos’”.. Além de actuarem
sobre as enzimas da biotransformacgéo, os isotiocianatos interferem directamente
com alguns agentes carcinogéneos, demonstram capacidade para impedir a
formacgdo de aductos moleculares com o ADN, ou seja, agentes carcinogeneos
que se Iigam' as moléculas de ADN (impedem a etapa de iniciagdo da
carcinogénese). Esta constatado em diversas experiéncias que o grupo funcional
dos isotiocianatos tem maior afinidade para inibir as nitrosaminas, impedindo a
formacdo de aductos moleculares. Esta actividade dos isotiocianatos néo ocorre
com qualquer substancia, sendo o grupo funcional dos isotiocianatos
determinante para o tipo de agente carcinogéneo sobre o qual vao actuar. Os

ind6is impedem a acgéo nefasta da aflatoxina B4, evitando a sua ligagéo ao ADN.

|
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Isto significa que os produtos da hidrélise dos glicosinolatos, além de modularem
a actividade das enzimas da biotransformagdo, também actuam directamente
sobre os agentes carcinogéneos e mutagénicos, evitando as acgdes nefastas
sobre o material genéticol?I™]

Quando s3o efectuadas experiéncias in vitro com isotiocianatos e inddis, isolados,
e extractos de vegetais Brassica, observa-se que os extractos de vegetais sao
mais eficazes na redugdo da formagdo de células tumorais, quando estas sao
colocadas perante agentes carcinogénicos. Este facto indica, que nos vegetais, a
riqueza em diferentes tipos de glicosinolatos, permite a interacgao entre estes, o
que culmina num efeito anti-carcinogénio mais potente!®®.

Apesar de serem conhecidos os efeitos benéficos destas substéncias, os vegetais
Brassica sdo goitrogénicos. A goitrina (um isotiocianato) e o i&o tiocianato
(produto da hidrélise dos glicosinolatos), geram actividades indesejaveis na
fungao tiroideia. A goitrina, vai interferir com a sintese da hormona tiroideia. O iao
tiocianato compete com o iodo no “uptake” pela glandula tiroideia, o que também
vai ser influenciado pela presenga de iodo na dieta. Uma dieta pobre em iodo, e
uma elevada ingestdo de glicosinolatos em simultaneo pode vir a traduzir-se
nestes efeitos. Em humanos, ndo ha registo de que estes vegetais tenham sido
causadores de doenga, mas em animais observou-se que estes compostos, em
quantidade, iam impedir a sintese da hormona tiroideia®"®l. A longo prazo, estes
animais acabavam por exibir hiperplasia da tiréide e bécio. E por esta razdo que
nao se aconselha a ingestdo de vegetais cruciferos crus, principalmente em
doentes que estejam sob o efeito de medicagéo para a tiréide"’®.

Em suma, existe cada vez mais evidéncia do poder anti-carcinogénico dos

vegetais do género Brassica, decorrente da acgéo dos produtos de hidrélise dos
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glicosinolatos. As suas propriedades anti-carcinogénicas sdo resultantes da
influéncia que exercem nas enzimas da fase | e fase Il da biotransformagéo. Além
disto, os isotiocianatos sd3o potentissimos bloqueadores e supressores dos
carcinogéneos, atrasam a proliferacdo tumoral e antagonizam a evolucdo de
lesbes pré-cancerigenas. Os inddis inibem a formagédo de tumores por causas

diversas, designadamente as toxinas'®.

5.3 Os mecanismos de acg¢ao dos fitosterodis

Os fitosterdis sdo esterois das plantas que apresentam uma estrutura molecular
muito semelhante a do colesterol. Os esterbis predominantes nos alimentos séo:
o sitosterol, o estigmasterol, e o campesterol. Este grupo de fitoquimicos contribui
de forma favoravel na redugdo dos valores séricos de colesterol total e colesterol
LDL, e consequentemente diminuem o risco de doenga cardiovascular®I?4,

Ao contrario do colesterol, estes compostos tém uma absorgdo muito escassa,
mas mesmo assim vao interferir com os valores plasmaticos daquela molécula. Ja
em 1950 eram conhecidas as propriedades dos fitosterois, época em que estes
foram usados pela primeira vez como suplemento ou medicamento em individuos
hipercolesterolémicos. Mas, dado serem compostos de baixa solubilidade, a sua
biodisponibilidade nos alimentos seria reduzida. Foi um grupo de cientistas
Finlandeses que comegou o processo de esterificacdo dos estandis com acidos
gordos, 0 que resultou em compostos que poderiam ser incorporados em
gorduras sélidas. Deu-se entdo a propagacéo do uso das margarinas como sendo
alimentos funcionais ricos em fitoster6is2*1°2,

O mecanismo que permite o decréscimo de colesterol total e colesterol LDL nao é

ainda totalmente conhecido, mas prevé-se que seja por duas vias: a precipitacao

1.
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do colesterol no intestino pelos esterois e estandis impedindo a sua absorgéo, por
cristalizagio e co-precipitagéo; e o deslocamento das moléculas de colesterol,
evitando que o transportem até ao local de absorgao?I%I%2,

O resultado vai ser uma absorgdo diminuida de colesterol com o consequente
decréscimo dos seus valores plasmaticos.

Os fitosterdis sdo pouco absorvidos, e os estandis praticamente nio sao
absorvidos. E mesmo as quantidades pequenas que passam a barreira intestinal,
sio rapidamente excretadas pela bile, o que explica os valores plasmaticos
insignificantes destas substancias®’. Constata-se que ha uma relago inversa
entre a absorgdo dos esterdis das plantas e a sua eficacia para reduzir a
absorgao do colesterol, isto €, quanto menor for a absorgéo dos fitosterdis maior
ser4 a inibigio da absorgao do colesterol®. Estudos recentes apontam para uma
maior eficacia dos estandis na diminuicdo da absorgdo do colesterol LDL em 10-
14% em individuos normo e hipercolesterolémicos. Noutras experiéncias em
doentes hipercolesterolémicos, com terapéutica de estatinas, e a consumir
margarinas com fitosteréis observava-se uma reduc¢do adicional de 10% no
colesterol LDL. Uma dose diaria de 1,7g por dia de fitosterois parece reduzir o
colesterol LDL em 15% em doentes hipercolesterolémicos®!.

Todavia, os fitosterdis tém o inconveniente de reduzirem ligeiramente a absorgéo
de antioxidantes lipossoltveis como o p-caroteno, licopeno e o a-tocoferol. No p-
caroteno plasmatico ja se verificaram redugdes de 25%. Uma vez que os
fitosteréis induzem o decréscimo do colesterol-LDL e aqueles antioxidantes se
encontram associados as lipoproteinas, convém fazer um ajuste entre a
quantidade de vitaminas que & necessaria para a concentragdo de LDL

plasmatica, ou seja, se ha redugdo nas LDL também vai ser necessaria menor

‘...........................................................
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quantidade de vitamina E para proteger aquelas. Ao fazer esse ajuste denota-se
que a malabsorgdo das vitaminas lipossollveis ndo € tdo extensa, e a diminuigdo
dos valores plasmaticos de B-caroteno néo ultrapassa os 19%242%,

Em concluséo, o consumo de fontes alimentares com fitosteréis traz beneficios na
redugdo de um dos factores de risco para o aparecimento das doencas
cardiovasculares, pelo decréscimo nos valores de colesterol plasmatico, por
redugdo da sua absorgédo e também pelo aumento da sua excregéo a nivel biliar.
No mercado actual existem as margarinas enriquecidas em esterdis com efeitos
favoraveis no tratamento das dislipidemias e prevengdo das doengas
cardiovasculares. No entanto, o uso destes produtos deve ser bem ponderado,
devido ao facto de se tratar de uma fonte de gordura. Os resultados obtidos no
tratamento das dislipidemias serdo maiores quando o consumo destas margarinas
esta incluido numa intervengao alimentar adequada para uma melhor correcgéo

do perfil de lipoproteinas/®2172]

5.4 Mecanismos de accao dos carotenodides

Este vasto grupo de fitonutrientes é conhecido pela actividade pré-vitamina A de
alguns carotenos, como o a e B-caroteno, e fundamentalmente pelo seu papel
antioxidante. Sdo antioxidantes porque captam e neutralizam radicais livres,
propriedade esta comum com outros fitonutrientes ja abordados®!.

Os carotendides, como ja foi mencionado, sdo obtidos a partir de vegetais e séo
responsaveis pela coloragdo que estes exibem. Quando ingeridos, chegam ao
intestino, onde vao ser absorvidos em conjunto com os lipidos para a circulagéo
linfatica, e aqui sdo transportados pelos quilomicra. Quando alcangam a

circulagdo sanguinea os quilomicra remanescentes podem transportar alguns
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destes carotendides para outras lipoproteinas como as LDL. Os carotenos pro-
vitamina A vao ser metabolizados preferenciaimente nos hepatocitos, e os
carotendides ndo pré-vitamina A vao alojar-se nas células e lipoproteinas onde
passam a desempenhar a sua actividade antioxidante, e também poderao
influenciar alguns mecanismos celulares®P>3,

Os radicais livies de oxigénio s&o espécies altamente reactivas, fruto dos
processos quimicos que ocorrem nas células. Existem mecanismos fisiologicos
encarregues de eliminar estes radicais, no entanto, quando esses mecanismos
sdo superados, os radicais tornam-se lesivos para as células. Podem danificar o
metabolismo celular e interagir com o material genético, nas lipoproteinas vao
potenciar as propriedades perigosas do colesterol LDL®.

Os carotenéides vao funcionar como os principais antioxidantes nos processos
supracitados, sendo os mais conhecidos o p-caroteno, o licopeno e a
luteina®BoB378  Estudos recentes apontam o licopeno como sendo o
carotenéide com maior actividade antioxidante, cerca do dobro do poder
antioxidante do B-caroteno. Deste modo, os carotendides contribuem para a
redugdo do risco de aterosclerose e consequentemente de doenca
cardiovascular®. O mecanismo de acgao do licopeno consiste na neutralizagéo e
captura das espécies reactivas, evitando a oxidagdo das LDL. Sao diversos os
estudos que fundamentam esta propriedade do licopeno. O estudo de
Kuopio(2003)7 avaliou o didmetro das carétidas comuns, em grupos de homens
e mulheres com e sem administracdo de licopeno, e constatou-se um
espessamento da camada intima-média das artérias carétidas, quando a
concentragdo plasmatica de licopeno era menor. Este espessamento era

resultante da sobreacumulagdo das células espumosas (‘foam cells”) e
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subsequente rede complexa que envolve a formagado da placa de ateroma. Nos
grupos com maior concentragdo plasmatica de licopeno, a placa era quase
insignificante. Constatou-se também que o licopeno, além de ser um factor
importante para evitar a oxidagdo das LDL, também vai suprimir a adesdo de
monécitos e moléculas de ades&o as células endoteliais®Pl’ Um estudo
similar foi feito com a luteina (xantofila) e os resultados obtidos confirmaram que
esta vai contribuir para reduzir o risco de espessamento das carétidas. A luteina
demonstrava um mecanismo de supressdo da resposta inflamatéria dos
mondacitos perante as LDL oxidadas que se encontravam na parede da artéria, ou
seja, a luteina reduzia a migragéo de mondcitos para o local da les&o™™.

Com a progressdo no conhecimento sobre os efeitos do licopeno, observou-se
que este composto tem outros mecanismos de acgdo que poderdao estar
relacionados com uma actividade anti-tumoral, como a influéncia que podem ter
na comunicagdo intercelular através das jungdes de hiato ou desmossomas (gap-
junctions), e a modulagdo do sistema hormonal e imunef™l O licopeno
demonstra capacidade para induzir a comunicagéo entre células, atraves das
jungées de hiato. Dado que este tipo de comunicagéo intercelular é perdida
durante a transformagdo maligna das células, a sua activagéo pelo licopeno
podera reverter o processo da carciogénese. Para além disto, demonstrou-se que
o licopeno consegue suprimir o crescimento de células tumorais. Em ensaios
clinicos in vitro, observou-se que as células do endométrio, quando incubadas
com factores de crescimento, como o factor de crescimento semelhante a
insulina, produziam células anoémalas. Quando era administrado o licopeno, este

inibia quase na totalidade a acgdo daquele factor de crescimento (IFG). E neste
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sentido que muitos investigadores tém associado o licopeno com a prevengao do
cancro da glandula mamaria, endométrio e pulmonart’.

Ainda n3o se conhecem em pormenor os mecanismos de acgao de todos os
carotendides, no entanto, sabe-se que a luteina e a zeaxantina s&o xantofilas que
se alojam na macula do olho e estdo associadas com a protecgéo dos 6rgaos
visuais contra as espécies oxidantes. A sua presenga € muito importante, porque
o olho tem tecidos metabolicamente muito activos e a presenca de antioxidantes
impede a degeneragao precoce do tecido que muitas vezes culmina na formacéao
de cataratas™.

Apesar dos carotendides serem importantes antioxidantes, parecem, no entanto,
e em quantidades elevadas, tornar-se pro-oxidantes. Por esta raz&o, os individuos
que fazem suplementagdo em carotenéides, requerem algum controlo: porque 0s
carotendides pro-vitamina A se acumulam no figado e em excesso sao
hepatotéxicos e porque a suplementagéo nunca é tao benéfica como a obtengéo
dos carotenbides através das suas fontes alimentares. Ensaios clinicos ja
demonstraram que a suplementagéo de B-caroteno em doses elevadas induzia o
cancro do pulmao (efeitos pré-oxidantes?)?. Além do mais, nos alimentos existe
uma diversidade de carotendides, e entre eles ha uma interacgéo que os torna
mais eficazes na sua acgdo bioldgica, de tal forma que, isoladamente nao
alcangam os mesmos resultados!"PA%3,

6. O enriquecimento dos produtos alimentares em fitonutrimentos

Perante os dados gratificantes relativamente a capacidade dos fitonutriementos

promoverem a salde, parece cada vez mais pertinente o enriquecimento de

alimentos nestas substancias. O desenvolvimento da genética aliada a
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engenharia biotecnolégica vdo ser ferramentas essenciais para concretizar o
objectivo de aumentar o aporte dos alimentos em fitonutrimentos %%

Como produtos secundarios do metabolismo das plantas, os fitonutrimentos s&o o
resultado de complexas vias de biossintese, ainda desconhecidas, o que por si
representa um obstaculo a concretizagdo das expectativas dos bidlogos. Estéo ja
documentadas algumas técnicas, ainda em desenvolvimento e que requerem
alguns ajustes, mas que ja produziram resultados positivos. Uma técnica comum
é a adicdo do composto que pretendemos obter no produto final, ao
germoplasma. Aqui, pressupde-se que a planta adulta vai ser rica no
fitonutrimento inicialmente incorporado!™.

A mutagénese induzida, tem como fundamento alterar determinados genes, para
que possam exprimir a célula um incremento das proteinas relacionadas com a
sintese de determinados fitonutrimentos. Esta técnica ainda ndo € muito usada,
devido ao seu insucesso'®”.

Mais recentemente procede-se a clonagem de enzimas chave que participam no
mecanismo da biossintese dos fitonutrimentos. Ao clonar estas enzimas, permite
fazer a sua reprodugdo em laboratério, e incorpora-las nas células vegetais de
modo a aumentar o seu pool na célula, o que favorece uma maior produgédo de
fitonutrimentos e tem a vantagem de ndo ser necessario conhecer exactamente
todos os mecanismos envolvidos na biossintese®®. Sio estes alguns exemplos
de como a importancia dos fitonutrimentos se repercute na engenharia
biotecnolégica, de modo a tornar os produtos vegetais ricos nestes
compostos!3°IReI7els0]

7. Conclusido
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O meu objectivo, ao elaborar uma dissertagéo relativa aos fitonutrimentos, era dar
a conhecer um pouco mais estas substancias, actual objecto de investigagao,
face a sua crescente importancia como protectoras da doenga e promotoras da
saiude. Os estudos clinicos sucedem-se uns aos outros, e € emergente o
investimento que se esta a depositar nestes compostos. Areas como a Medicina,
Nutricdo, Farmacologia, e até a Industria Alimentar debrugam-se sobre o estudo
dos fitonutrimentos.

Apesar de tudo, este tema é algo dificil de abordar, por diversas razoes, mas
sobretudo porque s&o inumeros os compostos que existem na Natureza, o que
me obrigou a seleccionar aqueles sobre os quais ha mais informagéo, e porque o
desconhecimento sobre os seus mecanismos de acgdo ainda é muito grande.
Muito do conhecimento actual sobre os fitonutrientes ainda se baseia no campo
das hipoteses e, por esta razéo, a controvérsia paira sobre este tema. Os
fitonutrimentos sdo contestados por muitos, existindo uma certa incredibilidade
sobre os efeitos reais destas substancias. As experiéncias em humanos séo ainda
escassas, e aquelas realizadas com animais também n&o fornecem resultados
muito concretos.

Os estudos recentes comprovam as propriedades bioactivas favoraveis dos
fitonutrimentos. Estes dados da investigacdo cientifica tém apontado fortemente
na possibilidade destas substancias exercerem fungdes “chave” no organismo,
que impecam a progressdo de doengas crénicas como cancro, doencas
cardiovasculares, obesidade, diabetes e dislipidemias. O estudo dos
fitonutrimentos sdo uma area de pesquisa futura, e a modificagdo genética dos
alimentos para optimizar a saide representa uma nove fronteira na ciéncia da

Nutrigdo.
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