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RESUMO

As Doencas Crbnicas Nao Transmissiveis (DCNT) sdo responsaveis por diversas
complicacdes de salde que a populacao global vém enfrentado, através do passar
dos anos e dos novos habitos de vida da modernidade, trazidos pelas transicées
demograficas, epidemioldgicas e nutricionais de todo o mundo, inclusive do Brasil.
Preconiza-se nos dias atuais, modificagBes no sistema nacional de saude, visando
maior atencdo para as condi¢coes crénicas de morbidades, quando comparado as
condicdbes agudas. Este conjunto de DCNT € constituido por doencas
cardiovasculares, diabetes, hipertensdo arterial, cancer, doecas respiratérias
crdnicas, danos hepaticas e renais, entre outras. Sdo de etiologia multifatorial e
compartilham de muitos destes fatores de risco, que podem ser comportamentais ou
genéticos. Estudos comprovaram que alguns dos fatores de risco podem ser
reduzidos através de mudancas nos habitos diarios. Por isso, a literatura vem dando
destaque para alimentos funcionais, eficientes no auxilio da prevencédo e ou do
tratamento de estados patologicos. Dentre estes alimentos estéo os flavonodides, que
vem demonstrando grande importancia em efeitos terapéuticos, sGo componentes
de uma vasta classe de substancias de origem natural. A Quercetina € um exemplo
importante de flavonodide, distribuida no reino vegetal, que pode ser consumida
através de uma alimentacdo tradicional. E considerada alimento funcional, pelo
interesse cientifico e terapéutico que vem despertando nos estudiosos, por possuir
muitas propriedades importantes, destacando-se o seu potencial efeito antioxidante,
de remocao dos radicais livres, entre outros. Estudos sobre os mecanismos de acgao
da Quercetina vém se destacando no espaco cientifico, por se demonstrar
colaborativo na prevencao de agravos por fatores de risco, bem como na terapia de
diversas doencas cronicas.

PALAVRAS-CHAVE: Doencas Crbnicas Nao Transmissiveis; Terapia Nutricional;
Alimentos Funcionais; Flavondides; Quercetina.



ABSTRACT

The Chronic Non-communicable Diseases (NCDs) are responsible for various health
complications that the global population has been facing through the years and new
lifestyle habits of modernity brought by demographic, epidemiological, and nutritional
transitions around the world, including Brazil. Nowadays, changes in the national
health system are envisioned, seeking greater attention to chronic conditions of
morbidities when compared to acute conditions. This of NCDs consists in
cardiovascular diseases, diabetes, hypertension, cancer, chronic respiratory
diseases, liver and kidney damage, among others. They are from multifactorial
etiology and share many of these risk factors, which may be behavioral or genetic.
Studies have shown that some of the risk factors can be reduced through changes in
daily habits. Therefore, the literature has been giving emphasis on functional food, an
efficient aid in the prevention and or treatment of disease states. Among these foods
are flavonoids, which put great importance for therapeutic purposes, and are
components of a large class of naturally occurring substances. Quercetin is an
important example of flavonoid distributed in the plant kingdom, and also can be
consumed through a traditional alimentation. It is considered a functional food by
scientific and therapeutic interest that has called on scholars, due to its important
properties, highlighting its potential antioxidant effect, removal of free radicals, and
others. Studies on the action mechanisms of Quercetin have been highlighted in the
scientific space, by the collaborative injury prevention through risk factors that it has
shown , as well as in several chronic diseases therapy.

KEY WORDS: Chronic Non-communicable Diseases (NCDs); Nutritional Therapy;
Functional Food; Flavonoids; Quercetin.
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1 INTRODUCAO

A acentuada prevaléncia de Doengas Cronicas Nao Transmissiveis (DCNT)
nos dias atuais é reflexo de modificagdes nas ocorréncias de morbidades, oriundas
de transicbes demograficas, epidemioldgicas e nutricionais que o Brasil vem
enfrentando, ao acompanhar uma tendéncia mundial desde as Ultimas quatro
décadas do século passado. As DCNT sao probleméticas de saude global,
consequéncias da vida moderna, que tém tomado grandes proporc¢des, gerando
ameaca a saude publica. Este conjunto de patologias é compreendido
predominantemente por doencas cardiovasculares, diabetes, hipertensao arterial,
cancer, doecas respiratérias cronicas, danos hepéticas e renais. (ATCHUTTI e
AZAMBUJA, 2004; MALTA et al., 2006; SCHMIDT et al., 2011)

Muitas destas sdo de etiologia multifatorial e compartilham de varios fatores
de risco, que podem ser de natureza comportamental ou genética. Evidéncias vém
demonstrando que alguns destes fatores podem ser reduzidos através de mudancas
nos habitos alimentares, ao torna-los mais saudaveis. Diante disto, a literatura vem
dando maior destaque para substancias antioxidantes dietéticas, que demonstram
eficiéncia no auxilio da prevencdo e ou do tratamento de estados patologicos, ao
contribuir por maior protecéo ao organismo. (BIANCHI e ANTUNES, 1999; MALTA et
al., 2006; MORAES e COLLA, 2006)

Moraes e Colla (2006) citam ainda que alimentos e ou bebidas funcionais
podem ser encontrados em refeicdes convencionais do cotidiano, e sédo constituidos
de ingredientes que possuem propriedades nutricionais basicas inerentes a sua
composicao quimica, bem como propriedades de grande potencial fisiolégico, que
apontam capacidade regulatoria de funcfes corporais, podendo reduzir os riscos de
desenvolvimento de doencas.

Um importante grupo de compostos que apontam uma série de propriedades
de efeitos farmacolégicos, aos quais atuam sobre sistemas bioldgicos (como
antioxidantes, por exemplo), sdo os compostos fendlicos, onde, dentre estes, estdo
inseridos os flavonoides, que vém demonstrando grande importancia em efeitos
terapéuticos estudados, sdo componentes de uma enorme classe de substancias de
origem natural, cuja producdo nao ocorre na espécie humana. (MORAES e COLLA,
2006)
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A Quercetina € um exemplo classico e importante de flavondide, que esta
amplamente distribuida no reino vegetal, podendo ser encontrada e ou consumida
através da alimentac&o diaria. E considerada um alimento funcional, de acentuado
interesse cientifico e terapéutico, por possuir inUmeras propriedades importantes,
destacando-se o potencial antioxidante, de remover os radicais livres, exercendo um
papel citoprotetor em situagcbes de dano celular. (BEHLING et al., 2004,
CERQUEIRA, MEDEIROS e AUGUSTO, 2007)

Behling et al. (2004) avaliam que, vém ganhando for¢a ao longo dos anos as
evidéncias epidemioldgicas que propdem que dietas ricas em quercetina, e outros
flavonoides, possuem efeitos interessantes a saude. Porém, ainda ndo foram
elucidadas todas as questdes sobre sua biodisponibilidade, absor¢cao e metabolismo
nos seres humanos, por ser um estudo complexo, minucioso e apresentarem dados
ainda escassos. Todavia, é valorizada a ingestao de frutas, vegetais e bebidas ricas
nestas substancias, apesar de ainda haverem dificuldades nas recomendacdes
exatas de consumo diario da quercetina e de tantos outros compostos funcionais.

Conhecendo-se o potencial antioxidante da quercetina, a julgar pelas
evidencias estabelecidas na literatura, faz-se necesséaria esta revisdo, para citar,
elucidar e destacar a importancia de tal propriedade em diversos estados organicos
de acometimentos de salude, o que torna este composto um aliado dietoterapico.
Portanto, nota-se necessario a perspectiva de um aprofundamento nos estudos
sobre estas substancias funcionais como alternativa no tratamento futuro de lesdes

causadas pelas DCNT.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 HISTORICO E ASPECTOS CONCEITUAIS DE DOENCAS CRONICAS NAO
TRANSMISSIVEIS

Segundo Malta et al. (2006), as modificacdes transitdérias demograficas,
epidemioldgicas e nutricionais que o Brasil vivencia desde os anos 60 do século XX,
sdo oriundas de tendéncias mundiais, responsaveis por modificacdes significativas
no segmento de patologias ocorrentes na populagdo, com isso, o resultado foi o
aumento expressivo de Doencas Crbnicas Nao Transmissiveis (DCNT), por
exemplo.

As transicdes demograficas demonstraram a queda nas taxas de fecundidade
e natalidade, acompanhado do aumento na expectativa de vida da populagdo. Do
ponto de vista epidemiolégico, o contraste socioecondmico e de oportunidade de
acesso a servicos de saude, geraram diferentes perfis e crescimento diferenciado
das morbimortalidades por DCNT, entre as regides. Esta era contemporanea
carrega consigo o continuo crescimento de taxas de sobrepeso e obesidade, que
sdo responsaveis pela transicdo Nutricional que o pais e o mundo segue
enfrentando, provenientes de habitos alimentares inadequados e de pouca atividade
fisica praticada pelos individuos, tornando-os sedentarios suscptiveis a uma saude
mais fragilizada. (MALTA et al., 2006)

Preconiza-se nos dias atuais, modificagcbes no sistema nacional de saude,
vislumbrando uma maior atencdo para as condi¢cbes crbnicas de morbidades,
guando comparado as condi¢cdes agudas. Visto que, pesquisas recentes apontam o
deslocamento de DCNT de paises mais desenvolvidos para 0S menos
industrializados. Este grupo de patologias foi responsavel por 62% dos 0bitos totais
e de 39% dos casos de internacdes registradas em hospitais do Sistema Unico de
Saude (SUS) no Brasil, no inicio do século atual. A Organiza¢cdo Mundial de Saude
(OMS) detectou que estas também sdo responsaveis por 60% das mortes e de
causas de invalidez mundialmente, podendo atingir uma alta porcentagem de 73%
de todos os 6bitos até o ano de 2020. (ATCHUTTI e AZAMBUJA, 2004).

Malta et al. (2006) descrevem alguns fatores de risco para as DCNT muito
comuns entre a populagdo, que podem ser de carater genético ou habitual, tais

como: dieta inadequada, sedentarismo, excesso de peso ou obesidade,
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dependéncia quimica pelo tabaco, alcool ou outras drogas, predisposi¢do acentuada
ou prevaléncia da hipertensao arterial, diabetes, entre outros. Normalmente, estas
patologias sdo de etiologia multifatorial e compartilham de vérios destes fatores de
risco.

O grupo de DCNT abrange: hipertensao arterial, doencas cardiovasculares,
diabetes, cancer, doecas respiratorias cronicas, danos renais, entre outros. Tais
problematicas sdo uma grande ameaca para o desenvolvimento humano saudavel e
para saude publica de forma geral, pois estas acometem a saude da populacdo do
mundo inteiro e apresentam crescimento progressivo em suas proporcgoes,
consequentes da vida moderna. (ATCHUTTI e AZAMBUJA, 2004; SCHMIDT et al.,
2011)

Ressalta-se que, estas além de mdltiplas, em geral tomam grandes extensdes
e sao de longa duracdo, os tratamentos demandam de acompanhamento
multidisciplinar peridodico ou permanente, intervengdes humanas e ou financeiras,
necessitando de encargos do poder publico e social, tendo como resposta, 0
desembolso de uma média de 70% do total dos gastos que amparam a saude no
Brasil. (COELHO e BURINI, 2009)

Portanto, a acdo corretiva de alguns fatores de risco, que sédo caracterizados
como “modificaveis”, por serem de natureza comportamental (inatividade fisica,
controle do peso, dislipidemias, tabagismo e alcoolismo), vem sendo aplicada na
saude publica ha algum tempo, por haver uma urgéncia em tentar barrar o
desenvolvimento e crescimento de DCNT na populacdo, sendo essencial sempre
reaver estratégias, estabelece-las e coloca-las em pratica, para que haja o controle
destes acontecimentos. Entéo, ha a necessidade de assisténcia e 6nus continuados
e progressivos, com foco principal no envelhecimento mais saudavel da populacao
global, considerando que a expectativa de vida tem sido crescente, por isso, a
gualidade de vida deve acompanhar este segmento. (ATCHITTI e AZAMBUJA,
2004; MALTA et al., 2006)

2.2 TERAPIA NUTRICIONAL COM ALIMENTOS FUNCIONAIS
A salude e a homeostase do organismo € indispensavel a vida de qualquer

individuo, sendo alcancada através da melhora de alguns habitos diarios, e o

principal deles a alimentagdo. O alimento é caracterizado como fundamental aos
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seres Vivos, para o desenvolvimento da saude do ponto de vista organico, intelectual
e social. Estudos apontam que a qualidade e a expectativa de vida estdo
completamente relacionadas aos habitos diarios e alimentares individuais, pois o
corpo interage de forma intima e espontanea com o estilo de vida e 0 meio
ambiente, onde, extrai-se destes, os componentes que auxiliam na sobrevivéncia,
no crescimento saudavel e ordenado e na reproducédo. (CERQUEIRA, MEDEIROS e
AUGUSTO, 2007; BADARO et al., 2008)

Sob esta visdo, alimentos funcionais sao produtos utilizados para terapia
nutricional de algumas doencas, por possuirem uma combinacdo de ingredientes
benéfica para saude. Estas substancias séo biologicamente ativas, que estimulam
processos fisioldgicos ou metabdlicos para promocdo da saude, possibilitando
minimizar fatores de risco, ao serem inclusas em dietas do dia a dia. (ANJO, 2004)

O termo “alimento funcional” foi uma proposta que iniciou-se no Japao, ao
final do século XX, entre a década de 80 e 90, sendo definidos por “FOSHU” (“Foods
for Specified Health Use”, traduzido por “Alimentos para uso especifico de saude”),
referenciando alimentos que oferecem valores nutricionais basicos para compor uma
dieta, onde sua composicdo quimica ndo expde a saude e propiciam funcdes
regulatérias positivas, auxiliando no bem-estar ou no tratamento de acometimentos
do organismo. A campanha destes alimentos espalhou-se pelo mundo, sendo
adotados sem maiores dificuldades, por outras culturas e paises, porém as
denominacbes e 0s meétodos para aprovacdo se diferem de acordo com o0s
regulamentos de cada regido. (ROSA e COSTA, 2010; MORAES e COLLA, 2006)

Ja no Brasil, a propagacdo do reconhecimento por estes produtos deram
inicio na década de 90, quando a Secretaria de Vigilancia Sanitaria foi solicitada por
pedidos de andlises de alguns produtos com caracteristicas funcionais, com a
finalidade de serem registrados. A legislacdo brasileira declara a defesa pelas
propriedades funcionais dos produtos, estabelecendo diretrizes para condi¢cdes de
registros e toda sua regulamentacdo, bem como para serem consumidos apés
comprovados os papéis fisiolégicos em funcdes corporais, manutencdo da saude,
possibilidades de reducdo de riscos para doencas, mas ndo permitem que haja
referéncia de cura das mesmas. (STRINGHETA et al., 2007; ROSA e COSTA, 2010)

Segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), as alegacfes
de propriedades funcionais séo feitas baseadas em estudos cientificos, que avaliam

e comprovam a seguranca do uso e a eficiéncia preestabelecida de cada produto, de
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forma individual, atendendo aos critérios das Resolugbes n° 17/1999, 18/1999,
19/1999. A solicitacdo do registro do produto deve apresentar documentos
necessarios que confirmam sua eficacia na area alimenticia. Quando h& aprovacéo,
associam a propriedade funcional ao nutriente ou nao nutriente presente no
alimento. A padronizacdo destas, objetivam aperfeicoar o entendimento do
consumidor, quanto as informacdes e as propriedades dos produtos, veiculadas nos
rétulos. (BRASIL, 20007?)

A literatura ressalta que Moraes e Colla (2006) citam diferencas na
classificacdo de um alimento e ou substancia funcional, sendo quanto a sua origem
(animal ou vegetal) e quanto as vantagens que estes podem ofertar, podendo agir
em areas distintas do organismo (no sistema cardiovascular; gastrointestinal; no
crescimento, desenvolvimento e diferenciacdo celular; no metabolismo de
substratos; no comportamento das funcdes fisiolégicas e com acdo antioxidante).
Ainda fazem referéncia a alguns atributos caracteristicos, descritos como:

v Serem alimentos comuns de dietas corriqueiras;

v Constituido por compostos de origem natural, presentes muitas vezes

em altas concentracdes em produtos que néo ofertasse este suprimento;

v Devem transmitir efeitos benéficos para saude corporal, mental e

social, além de ofertar o valor nutricional basico;

v Ter sua propriedade funcional cientificamente comprovada;

v Pode ser um produto natural, ou que algum de seus componentes

tenha sido extraido, ou ainda que alguma substancia tenha sido acrescida,;

v Um alimento que tenha um de seus componetes modificado;

v Ou ainda que a atividade bioldgica de um ou mais ingredientes tenha

sido alterada;

2.2.1 Composto Fendlico: seu efeito em danos oxidativos

Indmeros compostos moleculares sdo considerados essenciais para
sobrevivéncia, como o oxigénio que é extraido da atmosfera, imprescindivel a vida
dos organismos aerobios. Porém, estes também sdo responsaveis pelo surgimento
de espécies altamente reativas, que se formam no interior da célula a partir do
oxigénio (ROS) ou do nitrogéncio (RNS), desencadeando prejuizos aos processos

biolégicos, denominados danos oxidativos, podendo influenciar desde a ruptura de
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membranas celulares, mutacfes, até na morte das células, entre outras,
oferecerendo sérios riscos a integridade corporal. (CERQUEIRA, MEDEIROS e
AUGUSTO, 2007)

Os efeitos téxicos gerados pela continua formacgéo de radicais interagem sob
diversas formas com o ambiente, e ainda que as defesas naturais do organismo
reajam, estdo sujeitos a falhas, ndo havendo a protecdo total celular pelos
antioxidantes enddgenos. A literatura elucida que as subtancias com poder
antioxidante provenientes da dieta sédo fundamentais para defesa adequada contra
prejuizos causados por processos oxidativos, destacando as doencgas cronicas,
inflamatdrias e degenerativas, sendo responsaveis por processos do envelhecimento
dos 6rgaos e do corpo, diante disto, atribui-se um poder essencial na conservacao
da saude. (BIANCHI e ANTUNES, 1999; CERQUEIRA, MEDEIROS e AUGUSTO,
2007; DEGASPARI e WASZCZYNSKYJ, 2004;)

Os compostos antioxidantes utilizados como agentes protetores celular
podem ser enzimaticos ou nao-enzimaticos. Dentre os principais nao-enzimaticos
estdo citados: comopostos fendlicos, principalmente os flavondides; alfa-tocoferol
(vitamina E), beta-caroteno, acido ascorbico (vitamina C), proteinas do plasma,
selénio, glutationa, etc. E entre os mais importantes enzimaticos sdo: superoxido
dismutase (SOD), catalase (CAT), NAD(P)H - quinona oxidoredutase, glutationa
peroxidase (GPx), enzimas de reparo. (BIANCHI e ANTUNES, 1999)

Os compostos fendlicos considerados antioxidantes desenvolvem funcdes na
neutralizacdo de radicais livres e no processo de quelacdo de metais de transicao,
podendo atuar no comeco ou no decorrer do processo oxidativo, explicados
principalmente por propriedades de efeito redutor e por sua caracteristica estrutural
bioquimica. Os fendis apresentam uma hidroxila (HO) conectada a um carbono do
anel aromatico ou benzénico (FIGURA 1) e podem ser subdividos em varios grupos,
pois a partir de uma simples molécula de fenol podem gerar substancias com
diferentes graus de complexidade e utilidades biologicas. Estes compostos podem
ser subdivididos em: fendis simples, acidos fendlicos, flavondides, cumarinas,
estilbenos, taninos condensados e hidrolisaveis, ligninas e lignanas. (RIBEIRO e
SERAVALLI, 2004; CERQUEIRA, MEDEIROS e AUGUSTO, 2007; SOUSA et al.,
2007)
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OH OH

Figura 1. Formas de apresentacdo de uma molécula de fenol.

Os polifendis, em especial os flavonoides, possuem uma estrutura quimica
ideal para o “sequestro” dos radicais livres, pelas posicbes e quantidade de
hidroxilas, bem como pelas posicoes de glicolisacdes, sendo destacado como
antioxidantes eficazes, ainda mais do que quando comparados as vitaminas C e E.
(ALVES et al., 2007)

Os flavondides compdem o grupo de substancias naturais dos compostos
fendlicos, procedentes de dietas ricas em alimentos de origem vegetal. Dispdem de
inimeras propriedades com carater farmacologico, que atuam no sistema bioldgico,
como antioxidantes, por exemplo. Estes podem ocorrer principalmente como
glicosideos (com a presenca do agucar), como agliconas (livre da presenca do
acucar) ou parte de outras estruturas que contenham flavonoides (como a
flavolignanas, por exemplo). Associacfes estdo sendo feitas com dietas ricas em
vegetais e frutas frescas e a diminuicdo da ocorréncia de doencas cardiovasculares,
alguns tipos de cancer e outras patologias; esse acontecimento é responsabilizado
principalmente pelo maior consumo de compostos biologicamente ativos, como as
vitaminas, minerais, flavonoides e outros compostos. (ALVES et al., 2007; MORAES
e COLLA, 2006)

Alves et al. (2007) apresentam em uma visdo geral, que a capacidade que um
flavondide tem de doar hidrogénio e elétrons é devido ao numero de grupos de
hidroxilas que a substancia possui, portanto, quanto maior a quantidade de HO,
maior a atividade como agente doador. Por isso, flavondides monoidroxilados
apresentam atividade doadora muito baixa, ja aos com multiplas hidroxilas, que séo
0 caso da quercetina (1), miricetina (2), luteolina (3), entre outros, que possuem forte
atividade antioxidante (FIGURA 2) quando comparados ao alfa tocoferol, ao acido

ascorbico ou ao beta caroteno, por exemplo.
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Figura 2: Flavondides com atividade antioxidante

Estudos trazem relatos sobre a absorcdo, metabolizacdo e excecdo dos
flavonoides. Estes, sdo absorvidos no intestino, metabolizados em conjugados
metilados, percorrem o plasma e sdo excretados, marjoritariamente pela urina.
(BEHING et al., 2004)

Cerqueira, Medeiros e Augusto (2007) avaliam que a absorcdo e a
biodisponibilidade de polifendis, em especial de flavonodides importantes, séo
assuntos ainda néo elucidados completamente e apesar de grandes avancos de
pesquisas na area, ndo ha recomendacdes de necessidades dietéticas variadas
para cada grupo de individuos, considerando os distintos estados fisiolégicos. A
principio, acreditava-se que a absorcao de polifendis era pouco consideravel, entre
1-25%, pois a maioria destas substancias encontravam-se conjugados a glicosideos,
gue nado sao clivados por enzimas digestivas presentes no organismo humano,
entretanto, resultados de pesquisas recentes contestam, demonstrando um
percentual de 50% em sua absorcdo. A biodispinibilidade € uma questdo também
variavel, pois alguns fatores influenciam sobre, como sua deslocacdo, a

metabolizacdo e sua eliminacao.

2.2.2 Quercetina

A nomenclatura da quercetina é 3,5,7,3- 4’-pentahidroxi flavona, o que
significa que este é um flavondide possui um grupo OH ligado em cada uma das
posicbes 3,3’, 4’, 5,7 (Figura 3). E amplamente distribuida nos diversos vegetais,
frutas, entre outras fontes naturais, sendo o principal flavonéide encontrado na dieta

humana, o seu consumo diario estimado tem grande oscilagdo, por haver certa
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dificuldade em mensurar quantidades especificas para cada situacdo do organismo,
podendo variar o consumo entre 50 e 500 mg. (BEHLING, 2004; TEIXEIRA, 2011)

b

OH O

Figura 3: Comparacédo entre a estrutura basica dos flavondis (a) e a posicdo das HO na Quercetina

em posicdes 3, 5,7, 3, 4 (b).

O flavondide quercetina pode ocorrer tanto na forma glicosilada, quanto na
forma aglicona, porém, a glicosilada é encontrada em maior quantidade nos
alimentos. Essa glicosilagdo é bem conhecida por influenciar a eficiéncia de sua
absorcdo, pois € mais rapidamente assimilada pelo organismo humano,
independentemente da posicdo do acucar. A biodisponibilidade da quercetina-3-
rutinosideo (forma mais importante da quercetina encontrada nos alimentos) é de
apenas 20% em relacdo a da quercetina-4’-glicosideo. A quercetina-3-rutinosideo
pode ser transformada em quercetina-3-glicosideo, pela quebra da molécula de
ramnose. A quercetina-3-glicosideo e -4’-glicosideo apresentam alta
biodisponibilidade, o pico de concentracdo plasmatica é alto para ambos, apds o
consumo. Sendo assim, vé-se que a conversao da quercetina rutinosideo em
glicosideo é uma estratégia importante para aumentar a sua biodisponibilidade nos

alimentos. (BEHLING et al., 2004, TEIXEIRA, 2011)

Encontraram altas concentragBes de quercetina em cebola (284-486 mg/
kg), couve (100 mg/kg), vagem (32-45 mg/ kg), brécolis (30 mg/ kg),
repolho(14 mg/ kg) e tomate (8mg/ kg). Entre as frutas estudadas, a
concentracdo média de quercetina encontrada foi de 15 mg/ kg, sendo que
na maca esta foi maior, entre 21 e 72 mg/ kg. Em bebidas, como a cerveja,
café, achocolatado e vinho branco, o teor foi de aproximadamente 1 mg/ |I.
J&, para o vinho tinto, o teor observado foi de 4 -16 ml/ |, suco de lim&o 7
mg/ |, suco de tomate 3 mg/ | e nos demais sucos 5 mg/l. O ché preto é a
bebida que apresenta maior concentracédo de quercetina, em torno de 10-25
mg/l. (HERTOG ET AL.,1993 apud BEHLING ET AL.,2004, p.268)

Estes compostos podem ter inimeras funcbes no organismo, como a
capacidade de conectar-se em algumas enzimas, quelar ions metéalicos de transicdo

(Ferro e Cobre), transportar hormbénios e DNA, catalisar transporte de elétrons e
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combater radicais livres. Assim, por ser considerado um dos antioxidantes mais
efetivos entre os flavondides de origem natural, ao desenvolver efeito protetor das
céulas, entdo vem havendo um aumento nos estudos sobre a farmacocinética e
mecanismos moleculares de acao da quercetina, nos ultimos anos, por demonstrar
importante potencial no auxilio das dietoterapias de diversas doengas crbnicas, ou
na prevencao de agravos por fatores de risco. (GOMES, 2010; TIEPPO, 2009)

A literatura evidencia atraveés de diversos estudos cientificos, vérios efeitos
organicos que a quercetina € responsavel, tais como: atividade antioxidante,
antitumoral, antiviral, antinflamatéria, imunolégica, supresséo da proliferacao celular
desordenada, prevencdo da agregacao plaquetaria, modificacdo na sintese de
eicosanoides, controle na pressdo arterial, efeito hipoglicemiante, estimulo do
relaxamento de células musculares lisas, reducdo da citotoxidade para células
normais, controle em inimeros parametros séricos bioquimicos, entre outros. Por
consequéncia, vem sendo especulado que a quercetina possa se tornar um agente
terapéutico no auxilio do tratamento de doencas como céancer, infeccbes virais,
inflamacdes, aterosclerose, diabetes, danos renais, hepaticos e pulmonares, entre
outras, devido as suas propriedades farmacoldgicas. (BONA, 2010; BRAGANHOL,
2006; CAMARGO, 2011; GOMES, 2010; LIMA, OLIVEIRA e NAGEM, 2003;
TIEPPO, 2009)

Segundo Behling et al. (2004), entre as atuacdes da quercetina nas condi¢des
supracitadas, destaca-se 0 seu potencial antioxidante, que remove radicais livres,
exercendo um papel citoprotetor em situacdes de risco de dano celular. A quercetina
pode impedir o processo de formacao de radicais livres em trés etapas: na iniciacdo
(pela interacdo com ions superéxido), na formacao de radicais hidroxil (por quelar
ions de ferro) e na peroxidacao lipidica (por reagir com radicais peroxi de lipideos).

Quanto a absorcdo da quercetina, estudos trazem que esta depende da
solubilidade do veiculo utilizado para sua administracdo, ja que esta € insollvel em
agua. A sua absorcdo ocorre no trato gastrointestinal, pela miclofora do intestino,
onde é degradada por bactérias. Outros estudos, observaram que a distribuicdo de
guercetina nos tecidos € variada, encontrando-se concentracdes deste flavonéide no
figado, nos rins, nos pulmdes, no coracdo, entre outros. A meia-vida desta no
organismo, apoés ingestdo de 100 mg, € em média de 31 a 50 horas, existindo picos

plasmaticos em 30 minutos a 8 horas, ap0s sua administracdo. A excre¢cdo ocorre
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em até 48 horas, através principalmente da urina, respiragdo e uma parte pela bile.
(BEHLING et al., 2004; TEXEIRA, 2011)

Quanto a uma possivel toxicidade, a quercetina é bem tolerada pelo
organismo e reconhecida como segura para humanos em doses orais de até 1000
mg/dia, ou em uma dosagem de 756 mg/dia via intravenosa. Para maiores
constatacoes, realizou-se andlises de culturas de hepatdcitos de ratos, a fim de
demonstrar que ndo houveram efeitos toxicos destes flavondides. (LIMA OLIVEIRA
e NAGEM, 2003; TEXEIRA, 2011)
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3 METODOLOGIA

Realizou-se uma pesquisa de revisdo bibliografica nas seguintes bases
eletrbnicas de dados: MEDLINE, LILACS, BIREME, SCIELO, PUBMED e Google
Académico, elaborada com base na revisdo bibliografica de diversos periddicos
cientificos nacionais e internacionais, que continham artigos de estudos clinicos,
pesquisa e de revisdo. Os seguintes termos de pesquisa (palavras-chaves e
delimitadores) foram utilizados em vérias combinagbes: 1) Quercetina; 2)
Flavonoides; 3) Antioxidantes; 4) Alimentos Funcionais; 5) Doencas Crbnicas N&o
Transmissiveis;

Os critérios de inclusdo estabelecidos para fins deste projeto foram
apresentar algumas das seguintes informacoes: definicdes e ou histérico de DCNT,
alimentos funcionais ou quercetina; acao antioxidante da quercetina no organismo;
efeitos terapéuticos e nutricionais de flavonoides, em especial da quercetina em
Doengas Cronicas Nao Transmissiveis. Ja os critérios de exclusdo foram: estudos

gue nao satisfizeram os pontos de incluséo.
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Ao final dos processos de identificacdo, leitura e andlise na integra de

inimeros artigos nas bases de dados online, foram escolhidos 07 artigos que

demonstram os critérios de inclusao da pesquisa bibliografica, como a demonstracao

dos efeitos antioxidantes da Quercetina em casos de DCNT ou em seus fatores de

risco, 0s quais estado expostos detalhadamente nos quadros abaixo:

Quadro 1 — Estudo 1 sobre o tratamento nutricional com a Qc.

AUTOR/ ANO DOENCA OU CARACTERISTICAS | RESULTADOS DA QUERCETINA
DE FATOR DE IMPORTANTES DO NO ORGANISMO
PUBLICACAO RISCO ESTUDO

Bona (2010)

Cirrose Hepética

50 mg/kg de peso de
Qc;

Via Intraperitoneal,
Ratos Wistar
Machos;
Tratamento de 6
Semanas com a Qc;

- Melhora na integridade
hepatica;

- Diminuicdo de danos
oxidativos;

- Aumento da atividade de
enzimas antioxidantes;

- Diminui¢éo dos niveis
séricos das enzimas
hepaticas marcadoras de
lesd@o hepatica; etc.

Fonte: BONA, 2010.

Quadro 2 — Estudo 2 sobre tratamento nutricional com a Qc.

AUTOR/ ANO DOENCA OU CARACTERISTICAS | RESULTADOS DA QUERCETINA
DE FATOR DE IMPORTANTES DO NO ORGANISMO
PUBLICACAO RISCO ESTUDO

Tieppo (2009)

Sindrome hepato
pulmonar (SHP)
em cirréticos

50 mg/kg de Qc;
Via Intraperitoneal;
Ratos Wistar
Machos;
Tratamento de 14
dias;

- Diminuicdo da lesao
hepatica;

- Diminuicdo do dano
oxidativo no pulmé&o e no
figado;

- Maior integridade hepética
avaliada pela diminuicao
dos marcadores de leséo;
etc.

Fonte: TIEPPO, 2009.
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Quadro 3 — Estudo 3 sobre tratamento nutricional com a Qc.

RESULTADOS DA QUERCETINA

AUTOR/ ANO DOENCA OU CARACTERISTICAS
DE FATOR DE IMPORTANTES DO NO ORGANISMO
PUBLICACAO RISCO ESTUDO
Gliomas 10 — 30 — 100 mg/kg - Antitumoral;

Braganhol (Tumores de Qc; - Reducéo de citotoxicidade

(2006) Cerebrais) In vitro; para células normais; etc.
Tratamento de
24— 48 — 72 hr;

Fonte: BRAGANHOL,

2006.

Quadro 4 — Estudo 4 sobre tratamento nutricional com a Qc.

CARACTERISTICAS
IMPORTANTES DO
ESTUDO

RESULTADOS DA QUERCETINA
NO ORGANISMO

AUTOR/ ANO DOENCA OU
DE FATOR DE
PUBLICACAO RISCO
Estresse
Dias (2005) oxidativo
hepético em
diabéticos

50 mg/kg de Qc;
Via Intraperitoneal;
Ratos Wistar
Machos;
Tratamento de 8
semanas;

- Inibiu o estresse oxidativo
hepatico;

- Reestabeleceu a atividade
das enzimas antioxidantes;
etc.

Fonte: DIAS, 2005.

Quadro 5 — Estudo 5 sobre tratamento nutricional com a Qc.

RESULTADOS DA QUERCETINA

AUTOR/ ANO DOENCA/ CARACTERISTICAS
DE FATOR DE IMPORTANTES DO NO ORGANISMO
PUBLICACAO RISCO ESTUDO
10 mg/ kg; - Inibiu parte do crescimento
Caquexia / Via Intraperitoneal; tumoral;
Camargo (2011) Crescimento Ratos Wistar - Aumentou a sobrevida dos
tumoral Machos; ratos tratados com
Tratamento de 5 dias guercetina; etc.
por semana, durante
50 dias ou até o
6bito;
Fonte: CAMARGO, 2011.
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Quadro 6 — Estudo 6 sobre tratamento tratamento com a Qc.

AUTOR/ ANO DOENGCA OU CARACTERISTICAS | RESULTADOS DA QUERCETINA
DE FATOR DE IMPORTANTES DO NO ORGANISMO
PUBLICACAO RISCO ESTUDO
Diminuicdo da glimecia;
Diminuicdo das taxas de
10 mg/kg de Qc; triglicerideos; creatina
Nefropatia Via oral; plasmatica e proteindria;
Gomes (2010) diabética em Camundongos Aumento da clearance de
ateroscleroticos machos; creatinina;
Tratamento de 4 Diminuicdo de danos
semanas; oxidativos aos rins;
Melhora na funcéo renal;
etc.

Fonte: GOMES, 2010.

Quadro 7 - Estudo 7 sobre tratamento nutricional com a Qc.

AUTOR/ ANO DOENCA OU CARACTERISTICAS | RESULTADOS DA QUERCETINA
DE FATOR DE IMPORTANTES DO NO ORGANISMO
PUBLICACAO RISCO ESTUDO
0,01 mol/ kg de Qc; Controle nas taxas dos
Lima, Oliveira e Parémetros Via oral; parametros bioquimicos,
Nagem (2003) séricos Coelhos da raca com a diminuic&o de:
bioquimicos Noza Zelandia; triglicerideo, colesterol total,
Tratamento de 28 HDL, é&cido Urico, AST,;
dias; etc.

Fonte: LIMA, OLIVEIRA e NAGEM, 2003.
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5 DISCUSSAO

Os dados supracitados foram discutidos partindo de algumas variaveis
previamente selecionadas, oriundas de estudos centrados no enfoque do tratamento
de DCNT ou de seus fatores de risco, com 0 uso da Quercetina, para avaliacao de
seu potencial efeito antioxidante dietético, estes constituiram a discussdo da
presente revisdo bibliografica.

Bona (2010) detectou uma acentuada melhora na integridade hepatica, apés
uso da Qc no tratamento da cirrose, demonstrando a acéo hepatoprotetora deste
antioxidante. Avaliou-se a melhora através de alguns fatores, como: a diminuicéo
dos niveis séricos de marcadores de lesdo no figado (AST, ALT, FA, BT); a
diminuicdo do dano oxidativo aos hepatdcitos, que reduziu a presenca de focos de
necrose e de nodulos fibroticos, considerando-se uma melhora funcional dos
hepatocitos; a reducdo sobre a fibrose hepatica; uma acentuada diminuicdo da
formagcdo excessiva de radicais livres; o restabelecimento dos niveis de enzimas
antioxidantes (SOD, CAT, GPx); o aumento do nivel de GSH, como também a
diminuicdo de GSSG.

Ja no estudo de Tieppo (2009), ao utilizar a Qc no tratamento da SHP, voltou-
se a ressaltar a responsabilidade deste flavondide de atenuar as alteracoes
pulmonares e hepaticas de patologias como esta, reduzindo o dano oxidativo dos
pulmdes, assim como do figado, reforcando o efeito protetor citado por Bona (2010).
Houve também a melhora nos parametros enzimaticos e gasométricos; a
manutencdo de CAT em niveis basais no figado e inalteradas nos pulmdes; bem
como a diminuicdo dos nitratos totais; a reducao na frequéncia de micronudcleos e
nos danos ao DNA; uma importante diminuicdo nos sinais de necrose e ndédulos
degenerativos hepaticos; uma reducdo da vasodilatacdo pulmonar e da estase
sanguinea.

Complementando, Dias (2005) também observou beneficios na utilizacdo
deste composto antioxidante ao diminuir o estresse oxidativo hepatico, assim como
Gomes (2010) e Tieppo (2009), mas ja este em casos de diabéticos, através dos
marcadores TBARS e QL, pela ativacdo de NF kB e expressdo do o6xido nitrico
dismutase. Também houve o restabelecimento das atividades das enzimas
antioxidantes (SOD, CAT), anteriormente relatada pelos outros autores, bem como

uma acentuada diminui¢cdo na lipoperoxidagéo hepatica.
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Gomes (2010) também trouxe em seus estudos as vantagens da terapia
nutricional com a Qc, porém em outros perfis patologicos, a qual foi responsavel por
parte da redugéo glicémica em sua pesquisa, caracterizando seu importante efeito
hipoglicemiante, bem como nas taxas de triglicerideos e creatinina plasmatica, ja
discutido pelos autores arteriormente listados. Porém, neste estudo ja ndo houve a
diminuicdo do peso nos individuos, do colesterol, da uréia e do acido urico.
Detectou-se o efeito da melhora na funcédo renal, pelo aumento no clearance de
creatinina, na diminuicdo da proteindria, na importante reducdo da incidéncia de
hipertrofia renal, evidenciando o papel protetor renal deste flavondide, contra os
danos provocados pelo diabetes.

Por sua vez, Lima, Oliveira e Nagem (2003) avaliaram o controle nas taxas
dos parametros bioquimicos, com o tratamento antioxidante em questdo, o que
gerou reducao significativa nos valores de triglicerideo, como ja observado pelo
autor supracitado, assim como o colesterol total, HDL, uréia, AST, ALT e proteinas
totais. Porém, diferente de Gomes (2010) neste estudo ndo houve a diminuicédo
significativa de creatinina plasmatica, bem como de acido Urico e céalcio da mesma
forma. Esta acdo antioxidante é um fator de extrema importancia na prevencao da
aterosclerose, pelos efeitos hipolipidémico ja apresentados; e também na protecao
de células do tubulo renal, que reduziu a nefrotoxidade, ressaltando o efeito de
protetor renal, como ja observado. Analises de culturas de hepatocitos de ratos
também foram feitas, a fim de demonstrar que nao € possivel haver efeitos toxicos
dos flavonoides no figado.

Do ponto de vista de Camargo (2011), este mostrou que o tratamento com
antioxidantes na caquexia e crescimento tumoral, a Qc foi responsavel por inibir
parte do desenvolvimento de tumores, observando seu alto potencial anti-
angiogénico. Este tratamento também foi eficiente em manter os niveis de cintocinas
importantes no tecido hepatico e tumoral, mediadores do processo caquético.
Consequentemente, a utilizacdo da Qc gerou um aumento da sobrevida dos
tratados do estudo, sendo um fator importante para valorizagcdo do tratamento
antioxidante nutricional.

Ao final das analises dos resultados supracitados, vé-se a real importancia
terapéutica que a Quercetina oferece para muitos tratamentos de DCNT e ou fatores

de risco, comportando-se como um agente protetor eficaz para satde do organismo.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Ao passar dos anos, mudangas severas vém acontecendo no estilo de vida
de toda a populagédo, principalmente modificacbes alimentares, bem como na
consequéncia de novos perfis de morbidades para cada regiéo, diante disto, novos
tratamentos também acompanham os tempos modernos. Hoje, sdo utilizadas as
terapias nutricionais, com alimentos funcionais, em sinergismo ou nao com outras
tipos de tratamentos, vislumbrando efeitos terapéuticos mais eficazes. O flavondide
Quercetina, muito citado neste estudo, faz parte deste leque de alimentos, por
possuir caracteristicas de efeito protetor ao organismo.

Foram observadas, analisadas e citadas as propriedades da Quercetina,
primordialmente com perfil antioxidante em DCNT e constatou-se sua grande
eficacia ao ser utilizada no tratamento dietoterapico de doencas ou nha tentativa de
combate de seus fatores de risco. A partir de inUmeras evidéncias cientifcas, a
Quercetina passa a despertar grande interesse terapéutico aos estudiosos e pode
abrir-se para investigacdo mais aprofundada, com objetivo de aperfeicoar seu perfil

de administracdo, para devidas finalidades.
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