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RESUMO

Introdugéio: As doencas cardiovasculares sdo responsaveis por 30% do total de mortes no mundo,
sendo a principal causa de morte no Brasil. Os fitoquimicos, compostos presentes em frutas, vegetais
e cereais, 1ém sido alvo de pesquisas visando & obtengéio de beneficios & satde e novas estratégias
terapéuticas. Objetivo: Este trabalho objetivou revisar evidéncias cientificas que demonstrem efeito
positivo dos fitoquimicos antocianinas, catequinas e quercetina no tratamento e/ou prevengdo das
doengas cardiovasculares. Resultados: Foram encontradas 7, 16 e 9 referéncias, respectivamente,
em relagdo as antocianinas, catequinas e quercetina. Os principais efeitos observados em relagdo
aos fitoquimicos estudados foi reducéo da presséo arterial e do dano oxidativo em relagéio as anto-
cianinas; aumento da dilatagéio endotelial fluxo-mediada, redugdo da pressdo arterial diastélica,
niveis séricos de colesterol LDL, pardmetros de gordura corporal e niveis séricos de ICAM, MCP-1
e radicais livres, em relagdo as catequinas; e redugio da presséo arterial sistélica, aumento da
dilatagéio endotelial fluxo-mediada, redugéo da agregagéio plaquetdria e inibigdo da ativagiio do
NF-kf através do consumo de quercetina. Todavia, embora exista um nimero representativo de
estudos sobre os compostos avaliados percebem-se limitagées como tamanho amostral pequeno,
auséncia de homogeneidade e reprodutibilidade quanto és populagées estudadas, fontes alimen-
tares dos fitoquimicos, formas de administragdo, dosagens e tempos de tratamento. Concluséio: A
implementagéio de novas opgdes terapéuticas com o uso de fitoquimicos pode possibilitar melhor
acesso e custo inferiores s terapias atuais, porém mais estudos séio necessarios para determinar
fontes alimentares e néo alimentares desses compostos, bem como doses seguras e eficazes.

ABSTRACT

Introducéio: Cardiovascular diseases are responsible for 30% of all deaths worldwide and is the
leading cause of death in Brazil. Phytochemicals, which are compounds present in fruits, vegetables
and cereals, have been targets of research with the purpose to obtaining health benefits and new
therapeutic approaches. Objective: This study aimed to review scientific evidence demonstrating
the positive effect of the phytochemicals anthocyanins, catechins and quercetin in the treatment
or prevention of cardiovascular diseases. Results: It was found 7, 16 and 9 references related
respectively to anthocyanins, catechins and quercetin. The main effects observed was reduction
of blood pressure and oxidative damage in relation to anthocyanins, increased flow-mediated
endothelial dilation, reduction of diastolic blood pressure, serum LDL cholesterol, body fat
parameters and serum ICAM, MCP-1 and free radicals by catechins, and reduced systolic blood
pressure, increased flow-mediated endothelial dilation, reduce platelet aggregation and inhibi-
tion of activation of NF-kf§ with consumption of quercetin. Although there are a representative
number of studies about these compounds some observed limitations of them are small sample
size, lack of homogeneity and reproducibility of the studied populations and different dietary
sources, forms of administration, dosages and treatment times. Conclusion: The implementation
of new therapeutic options with the use of phytochemicals may improve access and lower costs to
current therapies, but more studies are needed to determine food and non food sources of these
compounds, as well as safe and effective doses.
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INTRODUCAO

Segundo a Organizacéo Mundial da Sadde (OMS), as
doencas cardiovasculares séo responsdveis por 30% do total
de mortes no mundo, sendo a principal causa de morte no
Brasil'. Atualmente, sugere-se que mais de 80% dos casos
de morte por doencas cardiovasculares estejam associados
a fatores de risco j& conhecidos, como md alimentacéo,
sedentarismo, tabagismo, diabetes mellitus, obesidade,
hiperlipidemia e hipertensdo arterial'.

Em virtude da grande prevaléncia das doencas cardiovas-
culares e seu impacto sobre a satde piblica e a economia,
pesquisadores em todo o mundo tém voltado a sua atencéo
para as causas do crescimento no nimero de doencas cardio-
vasculares, como, por exemplo, as modificacées alimentares
que tém ocorrido ao longo dos anos. O que se observou foi
uma grande discrepdncia entre a dieta contemporénea e a
do perfodo Paleolitico - periodo que compreende desde o
aparecimento do homem até o inicio da prdtica agricola e
da domesticacdo de animais. A alimentacdo nesse periodo
consistia basicamente em carne magra proveniente da caga,
raizes, frutos, nozes e vegetais ndo grdos e a mudanca ocor-
rida para o padréo alimentar do homem moderno contribuiu,
dessa forma, para a etiologia das chamadas “doencas da
civilizacdo”, tais como aterosclerose, doencas cardiovascu-
lares, resisténcia & insuling, diabete mellitus, sindrome meta-
bélica, osteoporose, hipertenséo e alguns tipos de cancer?.

O periodo que se seguiu ao Paleolitico corresponde a 1% do
tempo evolutivo do género Homo, sendo um tempo insuficiente
para que a evolucdo natural redesenhasse o cerne metabdlico
e fisioldgico de uma forma significativa para responder &s
mudancas ocorridas no padrdo alimentar. Neste sentido, a
constatag@o de que dietas ricas em vegetais, como a da popu-
lagGo mediterrénea contempordnea e da populacéo asidtica,
reduzem o risco de doencas crénicas é que impulsionaram as
pesquisas a identificarem substéncias nutrientes e néo nutrientes
atuantes em alvos fisioldgicos especificos e que, dessa forma,
interferissem nos processos patogénicos dessas doencas?.

Os fitoquimicos constituem uma ampla classe de
compostos bioativos ndo-nutrientes encontrados nas frutas,
vegetais e cereais®. Esses compostos tém recebido cada
vez mais a atencdo dos pesquisadores devido ao crescente
nUmero de evidéncias comprovando efeitos benéficos & sadde,
principalmente relacionados ao estresse oxidativo, envolvido
na etiologia de uma ampla gama de doencas crénicas?*.
Dessa forma, os fitoquimicos t&m sido considerados também
compostos nutracéuticos por definicdo. Nutracéutico é todo
alimento ou parte de um alimento que proporciona beneficios
& satde, incluindo a prevencéo e/ou tratamento de doencas.
Tais produtos podem abranger desde os alimentos a compostos
isolados, suplementos dietéticos na forma de cdpsulas até
os produtos geneticamente modificados®. Os mais de 5000
fitoquimicos j& identificados podem ser classificados como
carotenoides, compostos fendlicos, alcaloides, compostos
contendo nitrogénio e compostos organosulfurados®.

Baseado na busca de compostos bioativos que servissem
como alvo terapéutico para doencas cardiovasculares e nos
inGmeros papéis desempenhados pelos fitoquimicos em relacéo
as mesmas, o presente trabalho obijetivou revisar estudos com
humanos que demonstrem efeito positivo no uso dos fitoquimicos
da classe dos flavonoides: antocianinas, catequinas e quercetina
no tratamento e/ou prevencdo das doencas cardiovasculares.

METODO

Trata-se de uma revisdo bibliogrdfica sobre a utilizacéo
de antocianinas, catequinas e quercetina no tratamento e/ou
prevencédo das doencas cardiovasculares e/ou seus fatores
de risco. Optou-se por restringir a pesquisa a esses trés
compostos com intuito de direcionar o estudo, em virtude
do nimero elevado de fitoquimicos presentes na natureza e
de seus vdrios efeitos bioldgicos.

Para o levantamento, foi utilizado o banco de dados
do Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(MEDLINE) da National Library of Medicine, com os seguintes
limites de busca: artigos publicados nos Gltimos 10 anos,
realizados com humanos, nas linguas inglesa ou espanhola,
com individuos do sexo masculino e/ou feminino. Baseado
nos termos de indexacdo da base de dados e nos termos apre-
sentados na literatura foram determinadas as palavras a serem
utilizadas na busca e sua forma de combinacéo: cardiovascular
diseases para as doencas cardiovasculares combinado, separa-
damente, aos fitoquimicos: anthocyanins, cathecin e quercetin.

Foram incluidos os estudos do tipo Ensaio Clinico, cujo
enfoque foi a utilizagdo dos fitoquimicos supracitados em
doencas cardiovasculares, como infarto agudo do miocérdio,
doencas corondérias isquémicas agudas, angina pectoris,
doenca cardiovascular aterosclerética e outras doencas coro-
ndrias isquémicas cronicas. Além disso, foram incluidos estudos
originais nos quais os fitoquimicos foram utilizados como
agentes de modificacéo dos fatores de risco para o processo
de doenca cardiovascular, como, por exemplo, hipertenséo,
dislipidemia, diabetes e obesidade. Foram excluidos estudos de
coorte, experimentais com animais, in vitro, artigos de reviséo,
outros tipos de publicacées que nédo fossem estudos originais e
estudos cujo enfoque ndo contemplou os objetivos propostos.

O levantamento bibliogrdfico resultou em 7 referéncias em
relacdo aos termos “anthocyanins and cardiovascular diseases”,
16 referéncias para “catechin and cardiovascular diseases” e 9
referéncias para “quercetin and cardiovascular diseases”.

RESULTADOS

1. Antocianinas

As antocianinas sdo uma subclasse dos flavonoides e
conferem as cores vermelha, azul e roxo a muitas frutas e
vegetais, com niveis particularmente altos nas bagas dos frutos®.
As principais fontes alimentares incluem amora, morango,
groselha, uva vermelha e cereja’. Dentre os potenciais beneficios
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observados em estudos in vitro estdo inibicdo da liberacdo de
espécies reativas de oxigénio, reducéo da peroxidacao lipidica
mediada por radicais livres, além da reducdo da oxidacdo
das particulas de LDL. Em estudos realizados com animais,
observou-se a diminuigéo dos niveis séricos de colesterol total
e sua fracdo LDL8. Os principais resultados encontrados sobre
as antocianinas podem ser observados na Tabela 1.

2. Catequinas

As catequinas, também denominadas flavanéis, séo outra
subclasse dos flavonoides e incluem a epicatequina, epigaloca-
tequina, epicatequina-3-galato, epigalocatequina-3-galato'.
Essa classe de compostos é encontrada principalmente nas
folhas de alguns chds, como o preto e o verde, que séo
provenientes da mesma planta Camellia sinensis. Apesar de
a Camellia sinensis ser a principal fonte de catequinas, esta
subclasse de fitoquimicos também é encontrada no suco de
uva, vinho tinto, cacau, magd, cebola, feijdes, damasco, cereja
e péssego'*. Dentre os seus possiveis efeitos benéficos estdo
no reducdo da presséo arterial, melhora da funcéo vascular,

inibicdo da captacdo de LDL-colesterol oxidado, reducéo da
reatividade plaquetdria, melhora da sensibilidade & insulina
e efeitos antiinflamatérios'. Os principais resultados encon-
trados sobre as catequinas estdo apresentados na Tabela 2.

3. Quercetina

A quercetina também é um dos compostos da subclasse
dos flavondis, sendo a mais amplamente distribuida na natu-
reza. Estd presente em alimentos como macés, cebolas, frutas
vermelhas e vinho 1into®% 3!, Estudos in vitro tém demonstrado
acdo antioxidante, antiinflamatéria, antitrombética, vasodila-
tadora, reducao da expressdo de moléculas de adesdo como
a vascular cell adhesion molecule-1 (VCAM-1) e intercellular
adhesion molecule-1 (ICAM-1), e inibicdo da expressdo
génica do monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1) —
moléculas chave tanto no processo de inflamagéo quanto
de aterogénese® %. J& estudos com animais observaram
reducéo da pressdo arterial e propriedades vasodilatadoras
apds o seu consumo®. Os principais resultados encontrados
sobre a quercetina podem ser observados na Tabela 3.

Tabela 1 - Principais efeitos encontrados nos estudos com antocianinas (7 estudos avaliados).

Autores Tipo de estudo | Amostra (n) Intervengéo Resultados
. .| Redug@o do dano oxidativo ao DNA, peroxidag&o proteica
- - 200 mL/dia de suco mix e L P a0 p
Spormann o Hemodidlise 3x/semana, . e lipidica, atividade do NF-kf e aumento do nivel de
;| Ensaio clinico . L de frutas rico em .
et al., 2008 clinicamente estaveis (21) o glutationa.
antocianinas, 10 semanas - e "
Sem alterag8o em triglicerideos plasmaticos.
o Redug&o da isquemia induzida por estresse
Ensaio clinico . . o .
Sumner ; Doenca arterial 240 mL/dia de suco e episodios de angina.
randomizado : ) < ~ N . -
et al., 2005° duplo ceao coronariana estavel (45) | de romé, 3 meses Sem alteragdo de pressao arterial, perfil lipidico,
ploceg glicemia e peso corporal.
Duthie Ensaio clinico Mulheres saudaveis > 18 750 mL/dia suco Se.m a]teragao de pgrametrqs indicativos de dano
o . de cranberry, oxidativo ao DNA, niveis séricos de colesterol total, fra-
et al., 2006 randomizado anos e <40 anos (20) - L e
2 semanas ¢des HDL e LDL, triglicerideos e homocisteina.
9,62 mg de antocianinas de T ~ i
. < . - Aumento significativo na excrecéo de sédio urinario.
Herrera- C Hipertens&o leve a extrato seco de Hisbiscus o ; .
Ensaio clinico . . Reducéo significativa da presséo arterial.
Arellano : moderada sem em 500 mL de agua/dia : o L
10 randomizado ) .| Sem diferenca no efeito hipotensor, efetividade
et al., 2004 tratamento (90) - Controle: 25 mg captopril - ! o
. anti-hipertensiva e tolerabilidade entre os tratamentos.
2x/dia, 4 semanas
. Ensaio clinico Mulheres pos-menopau Cépsulas 500 mg ~ . .
Curtis . sa < 70 anos, sem tera- o . Sem alteragéo nos biomarcadores de risco para doenga
s randomizado . D antocianinas/dia, ) - "
et al., 2009 pia de reposi¢éo hormo- cardiovascular, fungao renal e hepética.
duplo cego 12 semanas
nal por > 6 meses (52)
Extrato < ~ .
- Reducao da pressao arterial de 12,21% com
o seco de Hibiscus L - "
Ensaio clinico . ~ - efetividade terapéutica de 65,12% e tolerabilidade
Herrera-Arella- ; Hipertens&o estagios (250 mg de o
.| randomizado o , e seguranca de 100%.
no et al.,2007 loull (171) antocianinas/dia) e p . . .
duplo cego . - Inibic&o da atividade da Enzima Conversora de Angiotensi-
- Controle: 10 mg Lisino- P = o o
. na, tendéncia a redugéo dos niveis séricos de sédio.
pril, 4 semanas
Redug&o da espessura da intima carotidea e da presséo
. . . 50 mL suco de roméd (384 | arterial sistdlica sem alteracao sérica de glicemia, coleste-
Aviram Ensaio clinico Estenose carotidea, > 65 . A L L
1 X mL/L antocianinas)/dia, rol-HDL e LDL. Aumento de triglicerideos séricos.
et al., 2004 randomizado anos e < 75 anos (19) . S .
3 anos Aumento da capacidade antioxidante total sérica, com
reducéo dos niveis de LDL oxidado.
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Tabela 2 - Principais efeitos encontrados nos estudos com catequinas (16 estudos avaliados).

Autores Tipo de estudo | Amostra (n) Intervencéo Resultados
- 4 Capsulas de cha Benifuuki (20
mg epigalocatequina-3-0-galato + | Redugéo da pressdo arterial diastolica
. Ensaio clinico . ~ L 5 mg galocatequina-3-O-galato)/dia| com tendéncia
Kurita . Hipertensao estagio | ) . ~ .
15 randomizado - 4 Capsulas de extrato de de maior reducao apos consumo
etal.,, 2010 sem tratamento (29) . . oeie L
duplo cego cha verde/dia de cha Benifuuki
- 4 Capsulas de dextrina/dia, 8 do que cha verde.
semanas
Ensaio clinico 714 mg polifendis/dia e 670 mg Redug&o da taxa Colesterol total:HDL.
Frank . Homens > 18 anos e X i B -
16 randomizado catequinas/dia, Sem alterag&o da reatividade vascular dependen-
etal., 2009 <55 anos (35) ) o
duplo cego 3 semanas te e independente do endotélio.
. Redugéo do IMC, circunferéncia da cintura,
o Escolares japoneses > 6 , . .
Ensaio clinico 1 lata cha verde/dia, percentual de gordura corporal € niveis
Matsuyama . anos e < 16 anos, com \ .
7 randomizado (576 mg catequinas), séricos de colesterol HDL e LDL.
et al.,2008 IMC > 28kg/m? ou obe-
duplo cego sos (40) 24 semanas Aumento da estatura, massa magra e
peso corporal.
, Sem alterag&o de colesterol total e fragdes LDL e
. C 500 mg catequinas em L . .
Inami Ensaio clinico Adultos saudaveis (40) céosulas/dia HDL, triglicerideos, e lipoproteina A.
etal.,, 2007 randomizado P ’ Redugéo do LDL-oxidado e do percentual
4 semanas .
de LDL-oxidado.
. . . Reducéo dos niveis séricos de peroxido de
Hsu et al., L Hemodidlise 3x/semana | 455 mg catequinas/dia, . N . ) "
20077 Ensaio clinico (@4) 7 meses hidrogénio, &cido hipocloroso, hidroperéxido
fosfatidilcolina, PCR, ICAM-1, MCP-1,TNF-o..
Redugéo do peso, IMC, percentual de gordura,
massa gorda, circunferéncia da cintura,
circunferéncia do quadril, area gordura total,
area gordura visceral, area gordura subcutanea
>25nose<55an0s, | 340 mL cha verde (600 mg @ niveis sericos de colesterol LDL.
C . . Sem correlag@o entre os parametros de gordura
Ensaio clinico | comIMCentre24¢e30 | catequinas)/dia . .
Nagao . . ) , corporal e fatores de risco cardiovascular.
20 randomizado kg/m? e/ou com circunfe-| - Controle: 340 mL cha verde oo L
etal., 2007 N . . . Aumento pontual da dilatag&o da artéria
duplo cego réncia da cintura > 80 cm| (100mg catequinas)/dia, . .
braquial mediada pelo fluxo.
€<94 cm. (240) 14 semanas ~ ) ) P
Sem alteracdo na hiperemia reativa, niveis séricos
de colesterol total e fragdes HDL e LDL,
triglicerideos, proteina C Reativa, ICAM-1,
biomarcadores de funcéo hepatica, renal, da
tiredide, creatina quinase e eletrdlitos séricos.
Ensaio clinico Aumento da vasodilatagdo fluxo-mediada e do
Widlansky randomizado Doenca arterial 300 mg epigalocatequina galato, | numero de células progenitoras endoteliais.
etal., 2007% cruzado, duplo | coronariana estavel (42) | 5 semanas Sem alteragdo na pressao arterial, frequéncia
cego cardiaca, IMC , proteina C Reativa e fibrinogénio.
Kim Ensaio clinico quens fumantes Cha vgrde em po6 (8 g/dia), diluido Aumento da dilatagéo do endotélio
- cego para o crénicos (fumam < 20 em 1 litro de &gua quente, . . .
et al., 2006 . . : fluxo-mediada na artéria braquial.
avaliador cigarros/dia) (20) 2 semanas
Ensaio clinico Homens com doenca ~ A s
. . . . Sem alteragao de parametros indicativos de dano
Lekakis randomizado cardiovascular 600 mg de extrato de polifenol - -
o oxidativo ao DNA, colesterol total, fragdes HDL e
et al., 2005 cego para o documentada de uva vermelha L o
, ) , LDL, triglicerideos e homocisteina.
avaliador angiograficamente (30)
Duthie Ensaio clinico Mulheres saudaveis entre | 750 mL/dia suco de cranberry, Sem alteragéo da. capacidade antioxidante
" . do plasma e de biomarcadores de dano ao DNA
et al., 2006 randomizado 18 e 40 anos (20) 2 semanas o
e de peroxidacao lipidica.
Redug&o da concentragéo urinaria de
Doenca arterial . . biomarcador de estresse oxidativo.
' e ) - 900 mL cha preto/dia G -
Widlansky Ensaio clinico | coronariana clinicamente (12,9 mg/dL catequinas & Aumento da dilatacio dependente do endotélio
et al., 2005% randomizado estavel, comprovada ° M9 d na artéria braquial de fumantes.

angiograficamente (66)

150 mg/dL polifendis)

Sem alterag@o da presséo arterial, frequéncia car-
diaca, lipides plasmaticos e glicemia.
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Tabela 2 - Continuagéo.

Autores Tipo de estudo | Amostra (n) Intervengéo Resultados
Ensaio clinico . ~ s
Nagaya . Homens, fumantes, . Aumento da vasodilatagdo periférica e aumento
2 randomizado P 400 mL cha verde h \ :
et al., 2004 cruzado saudaveis (20) da vasodilatagcdo em resposta a isquemia.
Fisher Ensdo lied | |0 spomUdbeticadecacau | ¢ eneduinas
26 randomizado P fico flavonoides, goes b .y picateq
et al., 2003 duplo ceao saudaveis (27) 4 dias com a capacidade antioxidante do plasma e
P 9 reducdo na oxidacao lipidica.
?Zgﬁga::;icatequina Aumento da dilatagéo fluxo-mediada na artéria
Wang ; Ensaio gllnlco Individuos saudaveis > -90,2 mg epicatequina braqwal apos consumo de 58ng ca’te.qumas/
et al., 2000 randomizado 20 anos e <56 anos (20) | 1363 mg epicatequina dia, bem como aumento nos niveis séricos
> 20 anos e < 56 anos (20) de compostos de NO.
340 mL cha verde/dia: ~ - , s
Oyama Ensaio clinico | Homens fumantes -0 mg catequinas gﬁ?:sgea%:CE)ilgﬁgg;gggezggg%gggﬂggégtlri;gi-
2% . o - 80 mg catequinas . A
et al., 2010 randomizado saudaveis (30) - 580 ma catequinas ca, MCP-1, MIF, PCR-us, sCD40L - parametros
9 semar?as g ’ associados com aterosclerose.
-350 mL ché preto com A adic@o de leite ndo elimina a possibilidade
Reddy Ensaio clinico A &gua (203 mg catequinas. de 0 C.h a preto mod,ullar a capacidade
Homens saudaveis (9) ; . antioxidante plasmatica.
et al., 2005% cruzado - 350 mL cha preto com leite . .
. O consumo de cha preto com ou sem leite
(196 mg catequinas) . o
previne o0 dano oxidativo.
DISCUSSAO com 65% de efetividade terapéutica e 100% de seguranca

O principal efeito observado em relacdo aos fitoquimicos
estudados foi reducéo da presséo arterial e do dano oxidativo
em relacdo as antocianinas; aumento da dilatacdo endotelial
fluxo-mediada, reducdo da pressdo arterial diastélica, niveis
séricos de colesterol LDL, parémetros de gordura corporal e
niveis séricos de ICAM, MCP-1 e radicais livres, em relacdo as
catequinas; e reducdo da pressdo arterial sistdlica, aumento
da dilatacdo endotelial fluxo-mediada, reducéo da agre-
gagdo plaquetdria e inibicdo da ativagdo do NF-kB — fator
de transcricéo envolvido na resposta imune e inflamatéria
de fase aguda — através do consumo de quercetina. De uma
forma geral, a maioria dos estudos demonstrou efetividade do
composto nos parémetros estudados; as excecdes observadas
referem-se aos trabalhos de Duthie et al.® e Curtis et al.® em
relacdo as antocianinas e de Duthie et al.8 e Inami et al '8,
em relocéo as catequinas, sendo esses estudos desenvolvidos
com individuos sauddveis, o que aventa a possibilidade de
efeito em individuos com doenca cardiovascular.

Embora exista um ndmero representativo de estudos
sobre os compostos avaliados, percebem-se algumas
limitacées, tais como o tamanho amostral dos estudos,
que em geral é pequeno, o qual representa a dificuldade
que pesquisas envolvendo alimentos e/ou compostos
alimentares enfrentam. Neste aspecto, destacam-se os
estudos de Herrera-Arellano et al.’', com 171 individuos
com hipertens@o arterial estdgios | ou I, que demonstrou
reducéo da pressdo arterial através da administracéo de
extrato seco de Hibiscus contendo 250 mg de antocianinas
em comparacdo com o fratamento controle de Lisinopril,

e tolerabilidade. Estudo prévio dos mesmos autores, com
desenho de pesquisa e populacdo de estudo bastante
semelhantes, porém com n amostral menor, demonstrou
reducdo da pressdo arterial com efeito hipotensor, efetivi-
dade anti-hipertensiva e tolerabilidade na mesma proporcao
gue o fratamento controle de Captopril, utilizando-se de
extrato seco de Hibiscus, contendo 9,62 mg de antocia-
ninas. Embora se observe a efetividade das antocianinas
no tratamento da hipertenséo arterial, um importante fator
de risco cardiovascular modificdvel, a ndo reprodutilibidade
das mesmas condicées de intervencdo (tamanho do n e
dose muito menor do composto empregado), dificulta o
estabelecimento de doses a serem utilizadas.

Em relagd@o as catequinas, o estudo de Nagao et al.?
destaca-se por apresentar dados de 240 individuos com
pré-obesidade que ingeriram 340 mlL de chd verde ao dig,
contendo 600 mg de catequinas ao dia durante 14 semanas
e que demonstraram reducdo nos parémetros de gordura
corporal. Entretanto, tal reducéo ndo obteve correlagéo com
os fatores de risco para doenca cardiovascular. Enquanto a
maioria dos estudos observados com catequinas demonstrou
efeitos benéficos para fatores de risco e para doenca cardio-
vascular, os mesmos néo aferiram parémetros corpéreos que
pudessem fornecer substrato comparativo quanto & efetividade
do composto tanto antropométrica quanto bioquimicamente.

J& entre os estudos que fizeram uso de querceting,
merecem destaque o de Larmo et al.3* (n = 229) e de Egert
et al.?2 (n = 93), cujos tamanhos amostrais superaram em
muito os outros estudos. Realizando uma comparacéo entre
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Tabela 3 - Principais efeitos encontrados nos estudos com quercetina (9 estudos avaliados).

Referéncia Tipo de estudo | Amostra (n) Intervencéo Resultados
Redugéo da presséo arterial sistélica, da concentragao
Ensaio clinico Sindrome Metabdlica . . de LDL-oxidado e do colesterol HDL.
Egert randomizado > 25 anos e < 65 anos g.cr?gsutlaza—/gjﬁ Omg quercetina Sem alteracdo de peso, circunferéncia da cintura, mas-
22 C>25kg/m?e hicratada/dla, sa gorda, massa livre de gordura, biomarcadores de
et al., 2009 cruzado duplo M g 6 semanas gorda, g ,
cego < 35 kg/mz2 (93) fung@o hepatica e renal, niveis séricos de colesterol,
triglicerideos, glicemia e &cido Urico.
Reducdo da concentragéo plasmatica de proteina C
Ensaio clinico o I Reativa. Sem correlaggo entre concentrages de protei-
Ltarr|110200934 randomizado lsr;%f\fgs (229) 22 ?ngf Sgpé?:sewo na C Reativa e nl'veisgplasméticos de flav?)néis. P
etal, duplo cego ' Sem alteracdo dos niveis séricos de colesterol total e
fragdes HDL e LDL, triglicerideos.
Ensaio clinico Redugéo da presséo arterial sistolica e diastolica em
Edwards randomizado Pre-Hlpeden§ao Qapsulas: 730 mg quercetina/ hipertensos gstaglo l. o )
et al.. 20079 cruzado duplo ou I:hpertensao dia, Sem alteragéo de peso, IMC, frequenma.cardllaca,
N 0600 estagio | (41) 12 semanas colesterol total e fragdes LDL e VLDL, glicemia e
9 capacidade antioxidante do plasma.
Ensaio clinico Homens com doen-
: ; ca cardiovascular . . ~ .
Lekakis randomizado documentada 600 mg de extrato de polifenol de | Aumento da dilatagdo do endotélio
etal., 2005® | cego parao P uva vermelha fluxo-mediada na artéria braquial
avaliador angiograficamente
(30
Hubbard Fanns;é%]?;'gé? Individuos - 150 mg quercitina Redug&o da agregagao plaquetaria (ex vivo),
et al., 2004% cruzado saudaveis (6) - 300 mg quercitina inibicao da fosforilagdo de tirosina.
Ensaio clinico Maior biodisponibilidade de quercetina da rutina
Erlund cruzado duplo Individuos Administracdo de 8,20 e 50mg | em mulheres utilizando contraceptivos orais.
et al., 2001% 0600 P saudaveis (16) de quercetina aglicona e rutina | Biodisponibilidade de quercetina aglicona ndo foi afetada
9 por sexo ou uso de contraceptivos orais.
. Ensaio clinico -142mg quercet!na vinho finto Concentragdes plasmaticas de quercetina maiores
thef 20019 randomizado :I:un:jzczis (12) 122 mg qﬂ::ggt:ﬂg gﬁt;o'?eto apds consumo de cebola e sem diferenga apds
etal, cruzado Mg q Preto, | consumo de cha preto e vinho tinto.
3 semanas
- 2 g de &cido clorogénico
Olthof Fanns;é%]?gg&o Individuos j A?Odn?;r&igr?;‘gn?gq?u tinosideo | Aumento da concentragao plasmatica de homocisteina
% S . P P .
et al., 2001 cruzado saudaveis (20) -0,5 g 4cido citrico, apos consumo de acido clorogénico e ché preto.
4 semanas
Refeicdo padrdo associada a: Inibig&o da ativago do NF - kB apds consumo
Blanco-Colio | Ensaio clinico Individuos - baixa dose vinho tinto de vinho tinto e leve aumento da concentragéo
randomizado P - moderada dose de vinho tinto plasmatica de VLDL.
t al., 2000% saudaveis (16)
etal, cruzado - baixa dose de vodka, Sem alteragéo na ativagéo do NF - kj apds
3 dias consumo de vodka.

eles, Larmo et al.3* pesquisaram individuos sauddveis e
utilizaram-se de uma fonte de quercetina caracteristica da
Europa e da Asia, o fruto do espinheiro do mar, durante
cerca de 12 semanas. Entretanto, ndo encontrou correlacdo
entre os niveis séricos de proteina C reativa, um marcador
inflamatério e niveis plasméticos de flavonéis, bem como
ndo observou reducdo dos niveis séricos de lipides. J&
Egert et al.?2 apresentam dados de uma populacdo com
sindrome metabélica, ou seja, com maior risco cardio-
vascular, utilizando-se 150 mg de quercetina di-hidratada
durante 6 semanas e apresentando reducdo da presséo
arterial sistélica e das concentracées de LDL-oxidado,
considerado um evento chave no processo de aterogénese.
Independente do efeito observado, a falta de estudos com

fontes semelhantes do composto, mesmo que em popula-
coes diferentes, dificultam as conclusées a respeito do uso
(forma) e, novamente, da melhor dose a ser usada.

Outro ponto que deve ser observado é a diversificacdo
das populagées em estudo. Nos estudos referentes as anto-
cianinas, apenas dois utilizam populagées semelhantes. Ja
entre as catequinas, somente 4 trabalhos evidenciam como
populacdo em estudo adultos sauddveis. Entretanto, utili-
zaram diferentes fontes de catequinas, bem como tempos
de intervencdo e avaliacdo de varidveis igualmente dife-
rentes. Este é o caso dos estudos que tm como populacao
avaliada individuos com doenca coronariana clinicamente
estdvel?92223  embora dois deles tenham demonstrado
melhora na dilatacéo fluxo-mediada da artéria braquial apés
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consumo agudo e crénico desses flavonoides. Os estudos

21,2427 " embora

conduzidos com homens fumantes sauddveis
contendo fontes de catequinas e tempo de intervencdo
distintos, também encontraram melhora na dilatacdo fluxo-
mediada da artéria braquial, sem alteracdo da presséo
arterial. Entre as pesquisas utilizando quercetina, 6 estudos
tiveram seu foco em individuos sauddveis: Erlund et al.%¢ e
Vries et al.®” avaliaram a biodisponibilidade de diferentes
fontes de catequinas, Hubbard et al.®® e Olthof et al %8 encon-
traram reducdo da agregacdo plaquetdria e aumento dos
niveis séricos de homocisteina apés o consumo de chd preto,
respectivamente, enquanto Blanco-Colio et al.” constataram

|34

inibicao do NF-kB e Larmo et al.3* encontraram reducéao dos

niveis de Proteina C Reativa.

Dessa forma, apesar dos estudos avaliados apresentarem
efeitos positivos no tratamento e na prevencdo de doencas
cardiovasculares, ainda né@o existe um grau de reprodutibi-
lidade e seguranca dessas evidéncias, bem como dosagens
estabelecidas para utilizacdo de cada fitoquimico. E necessario
o estabelecimento dessas informacdes, a fim de possibilitar
resultados benéficos com seguranca para a prescricdo, uma
vez que, para cada populacéo e doenca estudada, as doses
podem ser diferentes de acordo com o foco a ser tratado,
indicando a necessidade de mais avaliacées cientificas.

CONCLUSAO

Os dados apresentados reforcam a importancia do desen-
volvimento de mais pesquisas que permitam n&o somente
conhecer doses e efeitos dos fitoquimicos, mas sim propor
estratégias de intervengdo consolidadas tanto na prevencéo,
quanto no fratamento das complicacées cardiovasculares e
seus fatores de risco. A implementacéo de novas opgdes tera-
péuticas pode possibilitar melhor acesso e custo inferiores as
terapias atuais. Dessa forma, apesar do crescente interesse da
comunidade cientifica no estudo da utilizacdo de fitoquimicos,
a fim de fornecer efeitos benéficos & sadde, e da exploracdo
cada vez maior pelo comércio de alimentos e indUstria de
cosméticos, mais estudos sdo necessdrios para determinar
fontes alimentares e ndo alimentares desses compostos, bem
como doses seguras e eficazes.
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