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RESUMO:

Ester6is sdo componentes essenciais as membranas das células e podem ser produzidos por animais e
plantas. Fitoesterdis (FE’s) e estanois vegetais (EV’s) sdo conhecidos por reduzirem os niveis séricos de LDL
e colesterol total. Este trabalho ressalta aspectos fisico-quimicos dos FE’s e EV’s e 0 mecanismo de agao da
hipocolesterolemia. Os FE’s estdo dispostos em quatro anéis condensados, um grupo hidroxila ligado a um
anel, diferindo-se dos esterodis produzidos pelo organismo humano apenas pela cadeia lateral e as posicdes
dos anéis. O efeito da polaridade interfere na interagdo micela-colesterol, produzindo um mecanismo de
competicdo na absor¢do do colesterol e dos FE’s e EV’s. Existem outras hipoteses relacionadas com o
local de absorcdo e o trafego intracelular de colesterol mediado por transportadores na borda em escova da
membrana intestinal. Embora haja muita pesquisa sobre os FE’s e EV’s, sua acdo hipocolesterolemiante
nao foi completamente elucidada.
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ABSTRACT:

Sterols are essencial to cells membranes and are produced by animals and plants. Phytosterols (FE’s) and

stanols (EV’s) are known by reducing LDL serum and cholesterol from blood. This research emphasizes
physical and chemical properties of FE’s and EV’s and the mechanism of hipocholesterolemy. The FE’s 55
are arranged in four condensed rings, a hydroxyl group attached in one of ring, differing to cholesterol by

the side chain and the ring’s position. The effect of polarity interferes in cholesterol-micelle interaction,
producing a mechanism of competition in the absorption site between cholesterol and phytosterols. There

are other hypotheses related to the site of uptake and intracellular trafficking of cholesterol mediated by
transporters on the border of intestinal membrane. Although the research on EF’s and EV’s are studied a

long time, cholesterol-lowering has not been elucidated.
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INTRODUCAO

Os fitoesterois (FE) sdo componentes naturais das células vegetais presentes
em sua por¢do insaponificavel e exercem diversas funcdes biologicas analogas as
do colesterol nas células de mamiferos. (BERNARDES, 2010; ROCHA, 2008) Sua
estrutura é composta por cadeias carbonicas ciclicas de alto peso molecular derivados
do ciclopentanofenantreno e sdo utilizados no tratamento e prevencdo de doencas
cardiovasculares. (RODRIGUES et al., 2004; LOTTENBERG et al., 2002).

Segundo trabalhos epidemiolégicos do Projeto Carga de Doenca realizada em
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1998 pela Fiocruz, relacionados a mortalidade absoluta da populagao brasileira, concluiu-
se que 59% das causas de mortes provém de doengas ndo transmissiveis e destas, 24%
sao atribuidas a distarbios cardiovasculares. (apud SCHRAMM et al., 2004) Os FE’s
e estanois vegetais (EV’s) previnem e reduzem a hipercolesterolemia devido a sua
capacidade de diminuir a absor¢ao do colesterol no intestino. (LOTTENBERG et al.,
2002; OETTERER; D’ARCE; SPOTO, 2006)

Em 1922, descobriu-se em abdboras o esterol B-sitosterol, sendo essa a primeira
descri¢do quimica do composto. Os FE’s e EV’s sdo semelhantes ao colesterol, pois
possuem um nucleo tetraciclico, diferenciando-se pela natureza da sua cadeia lateral na
posicao C24 (RODRIGUES et al., 2004; OETTERER; D’ARCE; SPOTO, 2006), além
disso, possuem uma larga utilizagdo na industria de alimentos.

Considerando o exposto acima, pretende-se apontar, por meio de pesquisa
bibliografica, as propriedades fisico-quimicas dos EV’s e EV’s, bem como o mecanismo
de reducao de colesterol no organismo humano.

METODOLOGIA

Para coletar o material necessario a fim de desenvolver o trabalho, realizaram-se
buscas de periddicos por meio do Google Académico. Os periddicos acessados foram
também encontrados em base de dados da SciELO. Além de artigos, buscaram-se trabalhos
de dissertagdo, monografia e livro que abordassem aspectos fisico-quimicos dos esterdis
e estanois vegetais. A maioria dos documentos esta disponivel na integra virtualmente.
As palavras chaves para a pesquisa foram: fitoesterois; esterol vegetal; estanol; doencas

56 cardiovasculares.

DESENVOLVIMENTO

Os esterdis e estanois vegetais sdo conhecidos por reduzirem os niveis séricos
de LDL e colesterol total, sem qualquer efeito nos niveis séricos de colesterol-HDL e
triglicerideos. Os FE’s estdo dispostos em quatro anéis condensados, um grupo hidroxila
ligado a um anel, diferindo-se dos esterois produzidos pelo organismo humano apenas
pela cadeia lateral e as posigdes dos anéis. Seus principais representantes sao o f —
sitosterol, campesterol e o estigmasterol. (Figura 01) Os estandis vegetais EV’s sdo os
esterdis saturados, podendo ser extraidos dos alimentos ou produzidos pela hidrogenagao
dos FE’s. (ILHA, 2009; ROCHA, 2008; MARTINS et al., 2004; LOPES, 2009) Pode-se
caracterizd-los como alcoois insaponificaveis, policiclicos, cristalinos, neutro e de alto
ponto de fusdo. (OETTERER et al., 2006; Rodrigues et al., 2004).

Pela figura abaixo, nota — se a semelhanca dos fitoesterdis com o colesterol, em
virtude disso justifica-se a diminui¢do da colesterolemia, o que favorece uma competi¢ao
na absor¢ao intestinal desses nutrientes. (MARTINS et al. , 2004) Segundo pesquisas
de Ikeda e cols. (1988) e Plat e cols. (2005), os fitoesterdis sdo mais hidrofébicos que
o colesterol, desta forma, os FE’s e EV’s agrupam-se melhor no interior da micela. O
sitosterol ainda possui maior afinidade de interagdo com o 4cido taurocélico que com o
colesterol, ja que dispende de uma energia livre favoravel para a formagao micelar.
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Figura 01: Estrutura quimica dos principais tipos de FE’s ¢ EV’s (a,c,d e ¢) e o colesterol (b) produzido pelo ser
humano. Fonte: ILHA, 2009.

A digestao de EV’s e FE’s inicia-se na boca degradados em moléculas de gordura
menores. No estomago, enzimas digestivas continuam decompondo e seguem para o
intestino delgado. Uma vez no duodeno, sao emulsionadas pela bilis e sucos pancreaticos.
As micelas sdo absorvidas por difusdo através da bordadura em escova da superficie das
c€lulas intestinais. Acredita-se que este ¢ o caminho para a absor¢cdo dos EV’s e FE’s nas
micelas. Outro meio seria que os mesmos transportadores do colesterol (NPC1L1, ABCI,
ABCGS5 e ABCG8) os carregassem para dentro das células intestinais. No interior do
enterdcito os FE’s deveriam ser esterificados pela acetil-coenzima A, mas eles apresentam
baixa afinidade e apenas pequena parte dos FE’s sdo saturados. Por isso, ¢ encontrada em
baixas concentracdes no sangue. (MEDEIROS, 2009)

Ainda no trabalho de Medeiros (2009), citam-se trés mecanismos possiveis para
a interacdo dos FE’s e EV’s com o colesterol. O primeiro ja citado ¢ o efeito fisico-
quimico onde a polaridade das estruturas interfere na interagdo micela-colesterol. Estudos
in vitro de Ikeda e colaboradores (1988) citam encontrar precipitados dos EV’s e FE’s
complexando — se ao colesterol sendo esses pouco absorviveis nos enterdcitos, embora a
probabilidade seja pequena em estudo in vivo.

O segundo efeito levantado por Medeiros (2009) seria no local de absor¢do, onde 57
os esterois e estandis vegetais atuariam como substrato para esterase (enzima pancreatica
responsavel pela hidrélise do colesterol, produzindo sua forma livre, absorvivel pelas
micro vilosidades intestinais) diminuindo sua atividade bioldgica.

Por ultimo, Medeiros (2009) e Ilha (2009) apontam os efeitos em nivel do trafego
intracelular de colesterol mediado por transportadores na borda em escova da membrana
intestinal. Estes usam ATP como fonte de energia para excretar novamente ao limen
intestinal o esterol que ndo foi esterificado. Em fun¢do da semelhanca entre os fitoesterdis
e o colesterol, pode haver entre essas substancias um mecanismo de competi¢cdo por estes
transportadores. Outra suposi¢do seria que os EV’s e FE’s podem suprir a atividade da
Acetilcoenzima— A, desta forma, reduzem a captagao de colesterol e diminuem o processo
de esterificagdo, reduzindo a concentragdo plasmatica de colesterol.

Existem outras hipdteses de interagdes entre o colesterol, os EV’s e FE’s,
a pesquisa de Ilha (2009) indica uma rota da acdo hipocolesterolémica sobre o RNA
mensageiro (RNAm), relatando a alteragdo da expressdo do RNAm dos receptores de
LDL aumentando mondcitos e linfocitos T em seres humanos.

Além de pesquisas sobre os efeitos hipocolesterolemiantes dos FE’s e EV’s,
existem hipoteses evidenciadas as quais associam propriedades anticancerigenas e
anti-inflamatérias. (MEDEIROS, 2009; LOPES, 2009) Outras interagdo apontadas
por Medeiros (2009) estdo relacionadas com a reducdo da absor¢do das vitaminas
lipossoluveis, ja que estas utilizam as mesmas lipoproteinas transportadoras.
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CONCLUSAO

E de longa data o conhecimento mediado por pesquisas in vivo e in vitro, que
os esterdis e estandis vegetais baixam os niveis de colesterol no sangue. Entretanto o
mecanismo de a¢do ainda ndo foi completamente esclarecido. Isto se deve também as
interacoes fisico-quimicas encontradas no trato gastrointestinal.

Sabe-se que existe na natureza alimentos cuja composi¢cdo ¢ considerada fonte
de FE’s e, embora os EV’s sejam mais dificilmente encontrados in natura, ¢ possivel
produzi-los, por meio da reagdo de esterificagdao dos FE’s.

E notdria a influéncia de aspectos relacionados a polaridade das substancias, a
existéncia de solvatacdo, a relacao entre micela e substancia, bem como a existéncia de
outros nutrientes que interferem na absorcao dos esterois e esterois vegetais.

A associagdo dos EV’s e FE’s e medicamentos hipocolesterolemiantes como as
estatinas podem contribuir com a agao do farmaco (MARTINS et. al., 2004; MEDEIROS,
2009). Entretanto, pacientes nao devem substituir o medicamento pelos esterdis e estanois
vegetais.

Outros mecanismos provém de fatores bioquimicos relacionados ao RNA
mensageiro e sua expressao. Desta forma, mesmo com estudos exaustivos sobre este
assunto, ainda ¢ necessario pesquisas que fornecam respostas mais esclarecedoras para
esses fragmentos ainda estdo em aberto.
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