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RESUMO

Os carotenoides compreendem um grande nimero de compostos (pigmentos naturais),
muitos dos quais com atividade bioldgica. Os carotenoides encontrados em alimentos com
fungéo bioativa séo o licopeno, a luteina, a zeaxantina e a bixina. Dentre seus efeitos
benéficos em relagdo a salde estdo suas propriedades antioxidantes, prote¢éo contra
danos oxidativos a componentes celulares, preven¢ao de doengas cardiovasculares e
do cancer. Neste artigo, ha uma descri¢do dos carotenoides como compostos bioativos
e seus efeitos na nutricdo e saude.

ABSTRACT

The carotenoids represent a large number of natural pigments, many of those with biolo-
gical activity. Some examples of carotenoids found in food that have biological function
are lycopene, lutein, zeaxantina and bixin. The carotenoids positive effects on health are
theirs antioxidants proprieties, protection cell components against injuries, prevention
of cardiovascular disease and cancer. This paper describes carotenoids as bioactive
compounds and their effect on nutrition and health.
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INTRODUCAO

A énfase na busca de alimentos que contribuem para a
obtengdo de uma saude adequada tem aumentado dramatica-
mente em todo o mundo'?. E de conhecimento de todos que,
para conseguir e manter uma boa saude ¢ necessario ingerir
varios tipos de alimentos. Uma alimentagdo variada, colorida,
equilibrada em quantidade e qualidade ¢ a garantia de que
estamos recebendo todos os nutrientes essenciais necessarios
e recomendados??.

Entretanto, nos ultimos anos, estudaram-se nao so6 os efeitos
que os nutrientes presentes nos alimentos trazem para a satde,
mas também os seus componentes quimicos*. Durante este
tempo, evidéncias cientificas t€m demonstrado que os alimentos
contém substancias fisiologicamente ativas que sdo necessarias
para a promogao da saude e prevengdo de enfermidades, da
mesma forma que os nutrientes essenciais. Tanto os compo-
nentes quimicos como os nutrientes essenciais € 0s compostos
bioativos parecem complementar-se, ¢ juntos obtém o efeito
desejado para a prevengdo de doengas>*>.

Desta forma, os principais compostos bioativos encontrados
na natureza compreendem os pigmentos naturais (dentre eles os
carotenoides)®’, vitaminas (e seus metabolitos), minerais, fibras,
acidos graxos essenciais (monoinsaturados e polinsaturados),
peptideos, terpenos e outras substancias®.

A alimentagdo pode influenciar o estado de satde do indi-
viduo, de acordo com o estado nutricional e com a expressao
genética do organismo. Os componentes bioativos podem
interagir em varios pontos desse processo, alterando a resposta
genética e a producdo (expressao, secre¢do e atividade) de prote-
inas’. Dentre os efeitos benéficos dos corantes naturais como
compostos bioativos em relagdo a satide estao suas propriedades
antioxidantes, anti-inflamatorias, prote¢do contra danos oxida-
tivos a componentes celulares, prevencao de doengas cardio-
vasculares e o cancer*>7#1%12 Dentre estas substancias bioativas
encontradas em alimentos estdo os carotenoides, o licopeno, a
luteina e zeaxantina, a bixina e a norbixina "7,

Com base nos efeitos benéficos dos pigmentos naturais como
compostos bioativos a saude do homem, este artigo de revisao
teve como objetivo descrever e discutir o papel carotenoides
como compostos bioativos, bem como seus efeitos em relagao
a saude.

CAROTENOIDES

Os carotenoides, pigmentos responsaveis pelas cores alaran-
jadas dos vegetais (aproximadamente 100 milhdes de tons),
compreendem um grande niimero de compostos, muitos dos
quais com atividade biologica®¢. Possuem estrutura quimica
composta por ligagdes duplas conjugadas e altamente insatu-
rada, que sdo responsaveis pela cor dos alimentos e por algumas
de suas fungdes biologicas'®. Alguns como o o e B-caroteno
tém atividade pro-vitamina A (transformam-se em vitamina
A no organismo)**!'*. Outros como o licopeno (do tomate ¢ da
goiaba) ndo sdo precursores da vitamina A, mas agem no orga-
nismo como antioxidantes, na eliminacao de espécies ativas de
oxigénio, formadas ou nao no nosso metabolismo e pesquisas
recentes vem sugerindo a sua possivel participagdo na prevencao
ou controle do cancer de prostata>!>. Qutros ainda como a

zeaxantina ¢ a luteina, carotenoides encontrados no espinafre,
no brdcolis e no milho, encontram-se no olho, na regido macular
e parecem ter papel de prevengdo da degeneracdo macular que
ocorre com o envelhecimento'*!6.

Entre os pigmentos naturais, os carotenoides tém notada-
mente uma vasta distribuicao, diversidade estrutural e grande
variedade de fungodes e agdes. Uma grande variedade de carote-
noides estd presente em algas, bactérias, leveduras e fungos. Sdo
compostos sintetizados por plantas e microrganismos, nos quais
desempenham fungdes essenciais como pigmentos acessorios
na fotossintese e na fotoprotegdo. De todos os carotenoides
naturais que ja foram identificados, aproximadamente 10%
deles podem ser encontrados na dieta humana e somente 20
deles podem ser encontrados no plasma e tecidos de mamiferos.
Os principais carotenoides circulantes em humanos (90%) sao
o B-caroteno, licopeno, luteina, B-criptoxantina e o-caroteno.
As fontes dietéticas importantes sdo frutas e vegetais verdes
escuros, amarelos, alaranjados ou vermelhos. Exemplos incluem
as cenouras, aboboras, tomates e espinafre. Desta forma, compa-
rado com sua presenga na natureza, em alimentos seu niimero
¢ bem mais restrito'”.

Os carotenoides em alimentos sdo geralmente formados
por tetraterpenoides de 40 carbonos, formados por oito
unidades isoprenoides. Hidrocarbonetos de carotenoides,
como, -caroteno e licopeno sdo conhecidos como carotenos;
derivados oxigenados sdo chamadas as xantofilas; hidroxi
(B-criptoxantina), ceto (cantaxantina), epoxi (violaxantina) e
aldeido (B-citraurina). Apresentam-se de forma aciclica (ex.
{-caroteno, licopeno), monociclica (ex. y-caroteno), ou biciclica
(ex. o e B-caroteno) 31719,

Mais de 600 carotenoides ja foram isolados e caracterizados
a partir de fontes naturais'” e 50 deles sdo consumidos nas
refeigdes para serem transformados em vitamina A. Ao serem
absorvidos, esses carotenoides sdo clivados em acido retinoico.
Os carotenoides sdo transportados por lipoproteinas de baixa
densidade (LDL) no plasma!!. A vitamina A ¢é requerida nos
processos de visdo, manutengao epitelial, secrecdo da mucosa
e reproducao'’. De fato, a ingestdo de carotenoides por longos
periodos pode aumentar a prote¢do da pele as radiagdes ultra-
violetas do sol, reduzindo a ocorréncia de eritema induzido,
pois previne o aparecimento de eritema em pessoas de pele
branca, diminuindo também a ocorréncia de queratose ¢ de
cancer das células basais da pele®. No processo de degeneragio
macular relacionada a idade, o retinol induz a cascata de genes,
promovendo a fagocitose de células nocivas na retina e também
afeta em muitos processos biologicos, como a proliferacao,
diferenciac¢@o e morfogénese celular!'.

Carotenoides, pro-vitamina A ou ndo, tém apresentado
outros efeitos benéficos a saide humana, tais como aumento
da resposta imune ¢ redugdo de doencas degenerativas, como
o cancer e doengas cardiovasculares'’.

Os diversos efeitos dos carotenoides no organismo e sua
possivel agdo na prevengdo de doengas (aterosclerose, cancer e
degeneragdo macular) tém sido objeto de investigagdo em todo
o mundo®7*!162!, Dentre as diversas atividades bioldgicas dos
carotenoides, pode-se citar o efeito antioxidante pela remogao
do oxigénio singlete, remogao dos radicais peroxila, protecao
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do DNA contra a oxida¢do, modulagdo do metabolismo de
carcinogenos, inibicdo da proliferagdo celular, aumento da
diferenciagdo celular, estimulagdo da comunicagdo intercelular,
aumento da resposta imunologica, dentre outras>’?!. De fato,
os carotenoides, conjuntamente com algumas vitaminas, sao as
substancias mais investigadas como agentes quimiopreventivos,
funcionando como antioxidantes em sistemas bioldgicos.

E sabido que o consumo de vegetais e frutas ricas em
compostos carotenoides esta associado com a reducgdo de
diversos tipos de cancer, como do figado, da pele e do trato
digestivo, pois sdo substancias potencialmente antioxidantes,
impedindo a peroxidag@o de lipideos por formas reativas de
oxigénio assim diminuindo a produgdo de radicais livres. Sdo
discutidas suas agdes na regulagdo do crescimento celular e na
modulacdo da expressdo génica, como na regulagdo de genes
que atuam no estresse oxidativo ¢ na resposta imune®.

O efeito antioxidante do B-caroteno estd associado com
a degradacdo do pigmento e a perda de cor do alimento. A
habilidade para transformar o oxigénio reativo entre os carote-
noides depende de diferengas entre as estruturas moleculares,
como o numero de duplas ligagdes entre os carbonos, grupos
finais (ciclicos ou aciclicos) e grupos funcionais substituintes
nos anéis. A ordem decrescente da capacidade de extingdo
de oxigénio singlete ¢ a seguinte, entre os carotenoides:
licopeno>a-caroteno>-caroteno?; apesar disso, o licopeno
sozinho (em 20mg/g de 6leo) ¢ considerado pré-oxidante,
porém em associagdo com outros compostos antioxidantes
como o y-tocoferol, possui efeito sinérgico, reduzindo inclusive
a oxidac@o do primeiro®*. Em um estudo, a suplementagdo de
[-caroteno foi efetiva em reduzir a oxidagdo da lipoproteina de
baixa densidade induzida por cobre, in vivo®.

Desde que cancer ¢ doengas cardiovasculares sdo as maiores
causas de morte do mundo ocidental, o interesse em carotenoides
como agentes preventivos vém aumentando devido ao fato de que
dietas ricas em carotenoides tém sido associadas a baixo risco
destas doencas. Cabe ressaltar que animais e humanos ndo podem
sintetizar carotenoides e, portanto, estes compostos presentes nos
tecidos e plasma séo resultantes da ingestdo pela dieta'®.

Estudos experimentais propdem a divisdo da carcinogénese
em trés estagios: inicia¢ao, promogao e progressao. O estagio de
iniciagdo ¢ caracterizado por alteracao do material genético, que
pode ou ndo resultar em mutagao. O estagio de promogao, carac-
terizado pela conversdo da célula iniciada em pré-maligna, ¢ um
processo longo e reversivel, sendo este um ponto estratégico
para acdo de agentes quimiopreventivos. A progressao da célula
pré-maligna para célula maligna ocorre em consequéncia de
dano adicional ao cromossomo. O resultado ¢ a divisdo celular
incontrolada, resultante do aumento da autonomia celular®. A
atuagdo dos carotenoides, em especial do B-caroteno, nestas
diversas fases pode estar relacionada a sua agdo antioxidante,
aregulacdo das jungdes comunicantes, ao aumento da resposta
imune ou ainda a modulag@o da expressdo do gene supressor
tumoral. Entretanto, os estagios da carcinogénese em que 0s
carotenoides podem agir ainda ndo estdo estabelecidos?.

As espécies reativas de oxigénio (EROs) sdo subprodutos do
metabolismo aerdbio, sendo os principais o anion superoxido,
peroxido de hidrogénio, radical hidroxila e radical peréxido.

O efeito deletério desses compostos ¢ controlado por enzimas
enddgenas (catalases, superdoxido desmutases ¢ glutationa
peroxidase) e por antioxidantes dietéticos (acido ascorbico,
o-tocoferol, B-caroteno e isoflavonas). As EROs s3o necessa-
rias para varias reagdes do organismo, tais como: fagocitose,
apoptose e reacdes de detoxificagdo promovidas pelo sistema
citocromo P-450. Por isso, mesmo com um complexo sistema
de antioxidantes celulares, parece que eles removem somente
o excesso de EROs, mantendo os niveis necessarios para as
fungdes acima citadas. O equilibrio entre EROs e antioxidantes
¢ necessario para o funcionamento adequado das células. O
excesso de antioxidantes pode, ao contrario do que se pensava,
ser maléfico, uma vez que diminui os niveis de EROs, inibindo a
apoptose e suprimindo a agdo de drogas utilizadas no tratamento
do cancer, que agem induzindo a apoptose®.

A geracao de EROs esta relacionada a ativacao de carci-
noégenos na fase de iniciagdo, assim como alteracdes nas ativi-
dades celulares nas fases de promogao e progressdo, tornando
concebivel a hipotese de que a inativacdo destas espécies
possa resultar na protegdo contra carcinogénese. Desta forma,
a agdo antioxidante dos carotenoides poderia impedir o desen-
cadeamento do processo de carcinogénese. A mais conhecida
atividade antioxidante dos carotenoides ¢ a sua habilidade de
desativar moléculas reativas de oxigénio singlete. Os caro-
tenoides podem ainda proteger as membranas celulares da
peroxidacado lipidica, garantindo, desta forma, a integridade
e fluidez da membrana, diminuindo a formacao de perdxidos
imunossupressores ¢ impedindo alteragdes na sinalizagdo intra-
celular e fungdo celular®®.

Estudos conduzidos com ratos, camundongos ou hamsters
tém mostrado que -caroteno, cantaxantina e, mais recentemente
outros carotenoides como a-caroteno, licopeno, astaxantina e
fucoxantina, podem retardar o desenvolvimento de tumores de
pele induzidos pela radiagdo ultravioleta, e tumores induzidos
quimicamente em varios tecidos, como pele, glandulas salivares,
sistema respiratorio, pulmdes, estdbmago, colon, pancreas, bexiga
e figado, tumores de pele transplantados e tumores espontaneos
de mama e de figado?. Doses bastante baixa tém se mostrado
efetivas. Por exemplo, a incidéncia de tumores de colon, induzidos
em ratos com azoximetano, foi diminuida pela administragdo de
apenas 10 mg de B-caroteno/kg de dieta, enquanto o licopeno
suprimiu o desenvolvimento de tumores espontaneos de mama,
em camundongos com apenas 0,5 mg/kg de dieta?’. Essas concen-
tracdes se assemelham as encontradas em dietas humanas.

Grandes pesquisas tém sido realizadas com o -caroteno
sozinho, mas existe uma grande evidéncia que os carotenoides
atuam sinergicamente quando consumidos na forma de “mixed”
carotenoides, encontrados em fontes de alimentos naturais,
como em cenouras®.

Um artigo de revisdo publicado recentemente descreve a
importancia da ingestdo dos carotenoides para a prevengao de
doengas como o cancer e doengas cardiovasculares e indica qual a
ingestdo recomendada na alimentagdo humana para tal prevengao.
Porém, sua suplementagdo ndo deve ser indicada para a populagéo
em geral, pelo risco de morbidade devida aos efeitos toxicos'. A
Tabela 1 ilustra quais sdo os valores de ingestdo recomendados
destes pigmentos na Dinamarca e nos EUA.
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Alta sensibilidade a oxidacgao, estabilidade ao pH dos
alimentos e baixa toxicidade sdo caracteristicas de mistura de
carotenos naturais obtidos do 6leo de palma. Seu tom de cor
varia entre amarelo-ouro a laranja®*,

Assim, os carotenoides sdo usados como corantes naturais
em alimentos e alguns deles tém comprovado efeito bioativo
que sdo importantes na prevengao de doengas. O urucum tem
como pigmento bioativo do grupo dos carotenoides a bixina,
o0 agafrio, a crocetina, a paprica, a capsantina e capsorubina, o
tomate, o licopeno, o brocolis e a luteina!™'®.

LICOPENO

O licopeno ¢ um pigmento carotenoide naturalmente
encontrado em tomates (fruto onde foi encontrado inicial-
mente) e na goiaba®?. Apesar de ndo apresentar fungdes de
pro-vitamina A, o licopeno € considerado o carotenoide que
possui a maior capacidade sequestrante do oxigénio singlete,
sendo assim, protege as moléculas de lipidios, lipoproteinas
de baixa densidade, proteinas e DNA contra o processo oxida-
tivo>!3. Possui atividade antioxidante in vitro pelo menos duas
vezes superior ao B-caroteno®. Esta atividade antioxidante é
influenciada pela polaridade, que estd aumentada na presenca
de grupos funcionais nos anéis terminais''.

Estudos prospectivos recentes, em grandes grupos popu-
lacionais, vém consolidando a ideia da correlacdo entre
produtos do tomate com redugdo do risco de muitas doengas,
entre eles os canceres cervicais e de prostata’>3, O licopeno
pode diminuir o risco ou a progressdo do cancer de prostata’,
estando também relacionado com o decréscimo de riscos para
doengas cardiovasculares, sendo de grande importancia em
uma dieta saudavel.

Além de garantir a saude através do bom estado nutri-
cional, recomendag¢des tém sido feitas em relagdo a um
valor minimo de consumo de certos carotenoides, como o
licopeno, que desempenham efeitos funcionais na saude
para prevencao de doengas. Uma dieta que inclua alimentos
fontes de licopeno podera atingir a quantidade necessaria
(35 mg) recomendada por dia para evitar estresse oxida-
tivo e danos celulares, minimizando o proprio processo
do envelhecimento e doengas relacionadas a ele, entre os
quais o cancer e a aterosclerose. Além destes, os efeitos
toxicos dos radicais livres estdo relacionados a riscos de
doengas, como o cancer, aterosclerose, cataratas, diabetes,
entre outras'>. Um exemplo de dieta com 35 mg de licopeno
pode ser visto na Tabela 2.

Tabela 1 — Recomendacgdes de carotenoides na Dinamarca
e Estados Unidos.

Carotenoides Ingestéo (mg/dia) | Ingestao (mg/dia)
Dinamarca EUA

o-caroteno 0,8 0,4

B-caroteno 1,8 2.0

[3-criptoxantina 0,1

Luteina + Zeaxantina 0,6* 1,7

Licopeno 1,4 78

Fonte: Mortensen'. * Luteina somente

Tabela 2 — Exemplo de dieta que inclui alimentos fontes de
licopeno.

Desjejum |1 fatia de maméao
Colagcdo |1 goiaba vermelha

1 tomate na salada

1 concha de molho de tomate em alguma
Almoco = =

preparagao (no macarrao)

1 tomate na salada
Jantar 2 colheres de sopa de molho de tomate (em risoto)
Ceia 1 fatia de maméao

Fonte: Esh Shami e Moreira'®.

O licopeno representa 80% das fontes desse composto ingerido
pela populacao dos EUA. Sao poucos os alimentos que contém
licopenos, porém uma maior concentragdo tem sido pesquisada
na melancia (4.868 mg/100g, contra 3.025 mg/100 g de tomate),
embora a sua biodisponibilidade no primeiro caso ainda ndo
tenha sido avaliada®. Nao houve diferengas significantes entre
o licopeno plasmatico proveniente das duas fontes estudadas.
Outro estudo demonstrou que doses diarias de até 3 g/ kg de
peso corporal ndo apresentaram toxicidade em quatro semanas
de avaliacdo, seja no peso corporal, aumento de peso, consumo,
hematologia, urinalise e pardmetros clinicos analisados®'.

Em relagdo as suas caracteristicas, o licopeno € um pigmento
naturalmente lipossoluvel. Apresenta ainda relativamente pouca
comercializagdo, pelo alto custo e pobre estabilidade. Sua tona-
lidade de cor varia do vermelho ao alaranjado®?®. Estudos tém
indicado que o licopeno pode ser mais eficientemente absorvido
de produtos do tomate processado, como o ketchup ¢ molhos
provenientes do tomate cru®.

LUTEINA E ZEAXANTINA

O pigmento xantofilico luteina (também um carotenoide)
tem sido reconhecido pelas suas propriedades antioxidantes.
A luteina ¢ um dos dois carotenoides encontrados da regido
macular dos olhos ¢ evidéncias sugerem que ela protege contra a
degeneragdo macular!>%1%32 uma causa da cegueira em pessoas
com mais de 65 anos de idade?.

Uma dieta rica em luteina e zeaxantina esta relacionada
com diminui¢do da incidéncia de cataratas®3?. Estas xantofilas
inibem a progressdo de degeneragdo macular, prevenindo
a formagao de catarata, pois absorvem a luz visivel’**. A
luteina possui estrutura similar a zeaxantina, sendo que a
primeira possui dez duplas ligagdes, enquanto a tiltima possui
onze duplas ligagdes. Filtram a luz azul, no espectro de 400
a 475 nm, mas a zeaxantina ¢ mais efetiva na absor¢ao de
espectros na regiao do visivel, entre 400 e 500 nm. Isso se
verifica no espectro de absor¢ao da luz de ambas substan-
cias*. Em um experimento, individuos tratados com 2,4 a 30
mg/d de luteina e 30 mg/dia de zeaxantina responderam com
aumento na concentragao do soro, e muitos responderam com
aumento da densidade do pigmento macular®.

Dentre outras fungdes da luteina, existem evidéncias cres-
centes que este pigmento apresente propriedades anticanceri-
genas®. Ainda, a zeaxantina protege as camadas de fosfolipideos
da membrana celular.
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Dentre suas caracteristicas, a luteina ¢ um pigmento soltavel
em Oleo e naturalmente presente em folhas verdes, como a
alfafa®*. Entre as principais fontes de ingestdo de luteina e
zeaxantina estdo o ovo e o espinafre. O desenvolvimento de
formas soluveis para serem usadas mais facilmente em agua,
com aumento da estabilidade oxidativa, tem estendido suas
aplicagoes, usando a luteina em sobremesas, refrigerantes e
produtos de padaria. Seu tom de cor é amarelo-ouro®%,

BIXINA E NORBIXINA

A bixina (forma lipossoltiivel) e a norbixina (forma hidrosso-
lavel) sdo carotenoides responsaveis pela coloragcao do urucum
(Bixa orellana), substancia mais utilizada no Brasil entre os
corantes naturais®>. A bixina é o carotenoide majoritario das
sementes de urucum, perfazendo um minimo de 80% dos caro-
tenoides totais, seguida da norbixina'>.

A bixina tem demonstrado ser um potente inibidor da
peroxidagdo lipidica*. Em estudo realizado com o intuito
de testar o efeito da quercetina, bixina e norbixina no meta-
bolismo lipidico de coelhos, resultados importantes foram
obtidos com relagdo a importancia destes dois carotenoides
na prevencdo e no tratamento de doengas cardiacas. Das
trés substancias estudadas, isoladamente ou combinadas,
a bixina apresentou o melhor efeito sobre a reducdo do
colesterol e a manutengdo dos niveis de colesterol-HDL
mais elevados. Ressalta-se também que a associacdo da
bixina com o flavonoide quercetina, que apresentou eficacia
de efeitos em relagao ao colesterol-HDL e triglicerideos,
assim como a norbixina, apresentou efeito consideravel
sobre o colesterol total e colesterol-HDL. Desta forma, a
bixina e a norbixina foram responsaveis, juntamente com
a quercetina, pela diminui¢do de niveis de parametros
sanguineos em coelhos?’.

Em ensaio biologico foi observado que a bixina tem
efeito hipocolesterolémico em fémeas e que reduz os
niveis de triacilglicerol em machos, em ratos normais®. Ela
também pode ser responsavel pelas alteragdes nos niveis
séricos de fosforo, na relagdo Ca:P no grupo das fémeas.
A bixina mostrou-se capaz de auxiliar a regeneragdo das
lesdes hepaticas, como no caso da provavel intoxicagdo
por cobre, onde os niveis de aspartato aminotransferase
(AST) e alanina aminotransferase (ALT) foram reduzidos
no grupo que recebeu a bixina. Em teste de reagdo cutanea
realizado nesse mesmo estudo, a bixina ndo apresentou
nenhum risco quanto a irritagdo cutanea (teste de hipersen-
sibilidade tardia)*®. Estes estudos sdo importantes para se
verificarem os efeitos de flavonoides e carotenoides sobre o
metabolismo, permitindo ainda a interpretacdo de desordens
hepaticas ou renais®.

A bixina também tem sido estudada como antioxidante
durante o tratamento do cancer®*, sendo que sua ingestdo em
modelos animais (ratos) resultou em uma protecao a nefrotoxi-
cidade induzida pelo antitumoral cisplatina. Os autores sugerem
que a bixina pode ter aplicacdes futuras na pratica clinica como
agente nefroprotetor?®.

SEGURANCA DE USO

Muitos estudos tém sido conduzidos para avaliar o real
efeito do consumo dos carotenoides em relagdo a prevencao
e tratamento de doencas, e desta forma recomendar quan-
tidades seguras para consumo, baseado em niveis de
evidéncias cientificas®’. Estudos recentes indicam que os
carotenoides tém um importante papel na satide humana, e
varios estudos tém estabelecido a ingestdo minima dessas
moléculas>#,

O principio fundamental a este respeito é garantir que
a seguranca do consumidor ndo estd comprometida, visto
que geralmente ¢ aceito que o aumento no consumo de
alimentos com compostos bioativos ndo produz efeitos
prejudiciais, ja que sdo substancias naturais. Por outro lado,
pesquisadores defendem a ideia de que muitos pigmentos
naturais apresentam riscos a saude (potencial mutagénico),
entretanto isto ndo quer dizer que os pigmentos naturais
sdao indcuos. Este paradoxo ressalta a importancia de uma
avaliagdo criteriosa a ampla na analise da possivel atividade
mutagénica ou antimutagénica dos pigmentos, mesmo que
sejam naturais®*’,

Desta forma, o consumidor deve ser alertado para os riscos
envolvidos no excesso de consumo (suplementos) e seus possi-
veis efeitos toxicos*'. Determinagdes das quantidades seguras
de ingestao devem ser estipuladas ap6s estudos toxicologicos'™.
Para alguns alimentos funcionais ja foram obtidos niveis de
segurancga (dosagens recomendadas com efeito benéfico a
satde) e para outros, sabe-se que o conhecimento disponivel
ainda ¢ inconsistente. A Tabela 3 descreve a for¢a de evidéncia
e recomendagdes de consumo para alimentos funcionais comer-
cializados nos EUA’.

Ainda, alguns autores apontam a importancia da popu-
lagdo em ingerir estes compostos bioativos em alimentos,
num contexto de alimentagdo saudavel*. Os compostos bioa-
tivos existem naturalmente em alimentos, num complexo
equilibrado conjuntamente com outras substancias (vita-
minas e minerais), fazendo com que o alimento nunca
substitua um nutriente ou composto bioativo isolado. Tais
efeitos do consumo isolado poderiam gerar num aumento
do risco de cancer por promover excesso na produgdo de
radicais livres*3%6,

A WHO/FAO (2003) publicou algumas recomendagoes
quanto ao estilo de vida, dieta e consumo de alimentos,
sugerindo niveis de evidéncia cientifica para o risco de
desenvolvimento de doencas cardiovasculares e de cancer,
as quais serdo ilustradas nas Tabelas 4 e 5, respectivamente?’.
De forma ideal, a defini¢do do aumento ou diminui¢ao do
risco de desenvolver doenca deve ser baseado na relagdo
que tem sido estabelecida por varios resultados de trabalhos
advindos de intervengdes como triagens randomizadas e
controladas em populagdes, e que sejam representativas do
objetivo de cada recomendagdo, mas este tipo de evidéncia
ndo estd frequentemente disponivel®. Assim, o sistema de
gradacdo de evidéncia da WHO/FAO para as recomenda-
¢des na pratica clinica para prevenc¢ao de doencas, ¢ esta-
belecido como evidéncia convincente, provavel, possivel
e insuficiente?:
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Tabela 3 — Forga de evidéncia para carotenoides com efeitos funcionais (compostos bioativos) comercializados nos EUA.

Alimento Componente Beneficios a Tipo de Forca de Quantidade rec? mc.en- Situagao para
. . . I LA . dada ou frequéncia | regulamenta-
funcional bioativo saude evidéncia evidéncia =
de consumo cao
Luteina e Redugéo dorisco | Epidemiolégicos | Fraca a 6 mg/dia Alimento con-
. zeaxantina de degeneragao moderada vencional ou
Espinafre, couve .
macular relaciona- suplemento
da aidade alimentar
Tomate e produ- Licopeno Reducéo do ris- | Epidemioldgicos Fraca a Diario Alimento
tos processados co de cancer de moderada convencional
prostata

Fonte: Hasler®.

Tabela 4 — Sumario de forga de evidéncia para prevencao de doengas cardiovasculares.

Evidéncia Diminui risco

Sem relagao Aumenta risco

os de peixe (acidos eicosapentandico e docosahe-
xaenoico); Frutas e vegetais (incluindo berries);
Potassio; Baixo a moderado consumo de alcool

Convincente

Atividade fisica regular; Acido linoléico; Peixe e 6le-

Acido palmitico e miristico; Acidos gra-
xos trans; Alta ingestao de sédio; Sobre-
peso; Alto consumo de alcool

Suplementos de
vitamina E

Acido o-linolénico; Acido oléico; Amido resistente;

Colesterol da dieta; Café preparado sem

Provavel Cereais integrais; Frutas oleaginosas (nozes) sem filtro
sal; Esterois de plantas; Folato
, Flavonoides; Produtos de soja; Calcio; Acido estearico Gorduras ricas em acido laurico;
Possivel N fren - o .
Insuficiente Magnésio; Vitamina C Nutricao fetal prejudicada; Suplementos

de B-caroteno; Carboidratos; Ferro

Fonte: WHO/FAQ?®.

Tabela 5 — Sumario de forga de evidéncia para prevengao do cancer.

Evidéncia Diminui risco

Aumenta risco

Convincente Atividade fisica (colon)

Sobrepeso/obesidade (esbéfago, colon, reto, mama em mu-

Iheres pés-menopausadas, endométrio, rim); Alcool (cavida-

de oral, faringe, laringe, estfago, figado, mama); Aflatoxina
(figado); Comida chinesa, peixes salgados (nasofaringe)

Frutas e vegetais (cavidade oral, es6fago, est6-

Embutidos (colon, reto); Alimentos preservados na salga e

Provavel mago, colon, reto); Atividade fisica (mama) sal (estbmago); Alimentos e bebidas muito quentes (cavi-
dade oral, faringe, es6fago)
Fibras, soja, peixe, 6mega-3, carotenoides, vi- Gorduras animais, aminas heterociclicas, hidrocarbonetos
Possivel taminas B2, B6, folato, C, D, E, calcio, zinco, aromaticos policiclicos, nitrosaminas
Insuficiente | selénio e constituintes de plantas “ndo nutrientes”

(alho, flavonoides, isoflavonas, lignanas)

Fonte: WHO/FAQ®.

Convincente: Evidéncia clara ou de apoio de estudos bem
conduzidos, generalizdveis, randomizados e controlados que
apresentam poder adequado (estudos multicéntricos, meta-
analise com classificag¢@o de qualidade).

Provavel: Evidéncia de apoio de estudos de coorte bem
conduzidos ou estudos de controle de caso, incluindo a meta-
analise dos estudos de coorte.

Possivel: Evidéncia de apoio de estudos pouco controlados
ou ndo controlados, incluindo evidéncia de séries de caso ou

de relato de caso e, também, evidéncia conflitante na qual a
importancia da evidéncia apoia a recomendagao.

Insuficiente: Consensos realizados por especialistas, advém
de resultados originados da experiéncia clinica’.

Desta forma, a WHO/FAO coloca como possivel o aumento
de risco para o desenvolvimento de doengas cardiovasculares
com o consumo de suplementos de B-caroteno. Ainda, ¢é
possivel/ dados insuficientes que o consumo de carotenoides
reduza o risco de desenvolver cancer’.

Rev Bras Nutr Clin 2011; 26 (4): 291-8
296



Carotenoides: pigmentos naturais como compostos bioativos

Nao s6, como também, estudos precisam confirmar os
efeitos fisiologicos e farmacologicos dos carotenoides no orga-
nismo humano. Fatores que influenciam a biodisponibilidade
do pigmento, a absor¢do ¢ a distribui¢do nos tecidos e o6rgaos.
Assim como transformacdes estruturais, alteracdo de pH na
formacao e degradagio dos produtos, entre outros, deverdo ser
consideradas.

CONSIDERACOES FINAIS

Este artigo reuniu o que hé na literatura cientifica em relag@o
as propriedades bioativas das diferentes classes de carotenoides.
Quanto mais se conhece os constituintes dos alimentos, mais
se tem a certeza de que Hipocatres ha cerca de 2.500 anos
atras dizia: “Permita que o alimento seja teu medicamento e
que o medicamento seja teu alimento” devido aos seus efeitos
benéficos a satide. Desta forma, esta claro que, quanto mais
colorida for a alimentagdo do ser humano, melhor serd sua
qualidade de vida.

Ainda, estudos epidemiologicos tém demonstrado que
individuos que consomem grandes quantidades de frutas
e vegetais fontes de carotenoides tém menor risco de
desenvolver doengas cronicas ndo transmissiveis. Porém,
deve-se considerar que as frutas e vegetais contém varias
vitaminas, minerais, fibras e fitoquimicos que podem agir
de forma independente sobre o risco de cancer ou outras
doengas cronicas. Além disso, os individuos que consomem
mais frutas e verduras, provavelmente, consomem menos
gorduras e possuem estilo de vida mais saudavel. O consumo
regular de frutas e verduras esta associado com a redugéo
dos riscos de doengas cronicas, como cancer, e doengas
cardiovasculares, Alzheimer, catarata e outros disturbios
funcionais relacionados a idade.

Por outro lado, testes toxicologicos realizados em
varios paises, com vigilancia da Organizagdo Mundial de
Saude (OMS), comprovam que, dependendo do tipo e da
quantidade consumida, os carotenoides podem provocar
extensa gama de efeitos colaterais, como o cancer e muta-
¢oes génicas. Porém, deve-se considerar que os compostos
endogenos e mesmo os elementos essenciais, quando admi-
nistrados em doses elevadas, sdo toxicos e que, por isso,
deve-se levar em consideragdo ndo s6 o composto, como
sua quantidade adicionada ao alimento.

Para uma melhor avaliacdo dos efeitos alegados em
diversos estudos faz-se necessaria a definigdo de doses
e protocolos de tratamentos, bem como a realizagdo de
estudos complementares sobre seus mecanismos de agdo
no processo de desenvolvimento de doengas antes de sua
prescrigdo em larga escala. A duragdo e as diferentes doses
utilizadas nos estudos, que variam entre doses fisiologicas
e farmacoldgicas, nem sempre permitem uma compara¢ao
entre eles.
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