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Resumo: Prop6s-se elucidar os efeitos dos fitoesterdis na prevencdo de doencas. Trata-se de uma Revisao Integrativa
de Literatura acerca dos efeitos dos fitoesterdis para a prevencdo de doengas, a qual selecionou nas bases de dados
Biblioteca Virtual de Saude e Medical Publisher 103 artigos para analise, utilizando ‘“efeito dos fitoesterois na
prevengdo de doencas” como descritor. Apds aplicagdo de critérios de exclusdo, como artigos ndo relacionados com o
tema, foram selecionados 11 trabalhos cientificos. Os fitoesterdis demonstraram eficiéncia na prevencdo de doencas de
etiologia cardiovascular, bem como efeitos de neuroprotecdo, anticancerigenos e anti-inflamatérios. Levando em
consideracao a boa influéncia que o seu uso desempenha na satde do individuo e 0 bom custo-beneficio, os fitoesterois
se apresentam como uma boa opcéo de profilaxia e de auxilio terapéutico.

Palavras Chave: Salde; Fitoesterol; Promogdo de Salde.

Abstract: Proposed to elucidate the effects of phytosterols on disease prevention. It is an Integrative Literature Review
about the effects of phytosterols for disease prevention, which has selected in the databases Virtual Health Library and
Medical Publisher 103 articles for analysis, using "effect of phytosterols in disease prevention" as a descriptor. After
applying exclusion criteria, as non-topic articles, 11 scientific papers were selected. Phytosterols have been shown to be
effective in preventing diseases of cardiovascular etiology, as well as neuroprotection, anticancer and anti-inflammatory
effects. Taking into account the good influence that its use has on the health of the individual and the good cost-benefit,
the phytosterols present as a good option of prophylaxis and therapeutic aid.
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INTRODUCAO

Fitoesteris sfo  ester6is  naturalmente
encontrados em plantas, principalmente em castanhas e
Oleos vegetais. Essas substancias apresentam grande
semelhanga, contendo de 27 a 30 &tomos de carbono
em sua composicdo quimica, e diferindo entre si pela
quantidade desses &tomos e pela presenca ou ndo de
insaturacbes em sua cadeia molecular. Sua estrutura
assemelha-se com a do colesterol, distinguindo-se pela
presenca de grupos metila ou etila. J& foram
catalogados mais de 200 tipos de fitoesterois, divididos
em 3 grupos, de acordo com a quantidade de grupos
metilas presentes no carbono 4 da cadeia:
dimetilesterois, a-metilesterdis e desmetilesterdis. Os
fitoesterdis mais comuns na natureza sdo o sitosterol,
estigmasterol e o campesterol, pertencentes ao grupo
dos desmetilesterdis (MARTINS, 2006).

Estudo europeu comprova a eficacia desses
compostos na reducdo dos niveis de colesterol (LDL),
sendo necessario um consumo de cerca de 3g/dia para
tal. Os niveis de HDL e triglicérides ndo apresentam
alteracdo importante. Esse conhecimento despertou o
interesse da indudstria alimenticia, a qual comegou a
enriquecer margarinas com fitoesterdis, geralmente em
sua forma reduzida, que sdo os ésteres de fitoesterois
ou fitoestandis (LOTTENBERG et al., 2002). Martins
(2006) relata que a formulacdo de margarinas contendo
9% de fitoesterdis apresenta o potencial de reducdo de
absorcdo do colesterol em até 60%. Fitoesterdis
despertam também o interesse da indUstria cosmética,
sendo usados como emulsificantes para a producdo de
cosméticos, e da indUstria farmacéutica, visto que sdo
usados como precursores para a producdo de
horménios.

Niveis elevados de colesterol total,
triglicerideos e lipoproteinas de baixa densidade
ligadas ao colesterol (LDL-C) e baixos niveis de
lipoproteinas de alta densidade ligadas ao colesterol
(HDL-C) sdo alguns dos principais fatores de risco
para 0 desenvolvimento de doencas no sistema
cardiovascular, estando diretamente relacionados com
0 surgimento e desenvolvimento de processos
aterosclerdticos (PRADO; DANTAS, 2002). Dessa
maneira, individuos que apresentam niveis séricos
alterados dessas substancias precisam de algum tipo de
intervengdo terapéutica, que pode ir desde alteracdo
nos habitos de vida até o uso de fArmacos ou realizacdo
de procedimentos cirdrgicos, como a colocacdo de
“stents” em casos graves de oclusdo de vaso sanguineo,
por exemplo.

Como aponta Magalhdes (2017), a redugéo da
concentracdo de LDL-C é proporcional & diminuicdo
do risco cardiaco, principalmente para niveis abaixo de
50mg/dL. Isso pode ser alcangado através da nutrigdo e
pratica de exercicios fisicos, bem como com o uso de
medicamentos que controlem a dislipidemia. Nesse
caso, pode haver em 48 semanas a reducdo de 59% de
LDL-C, o que leva a uma reducdo de 15% de risco
cardiaco da ocorréncia de Infarto Agudo no Miocardio
(IAM), derrame, hospitalizagdo por angina instavel e
necessidade de revascularizagdo coronariana.
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Nesse contexto, os fitoesterdis despontam
como uma alternativa ndo farmacol6gica para
prevencdo e controle de dislipidemias. Devido a sua
origem natural, a quantidade e incidéncia de efeitos
adversos sdo menores que a dos farmacos disponiveis
no mercado, como as estatinas. Mais baratos,
aumentando a acessibilidade e o custo-beneficio. Vale
salientar que eles ndo excluem a intervencdo
medicamentosa, dependendo do caso, todavia, podem
contribuir com esta, a exemplo da pratica de habitos de
vida saudaveis. Pacientes que fizeram uso de estatinas
juntamente com fitoesterdis apresentaram reducao
adicional de 10% nos niveis de LDL-C, tendo essa
associacdo se mostrado bem tolerada pelo organismo.
Além disso, o uso concomitante de fitoesterdis durante
0 tratamento pode reduzir a dosagem necessaria do
farmaco, o que reduz também o risco de ocorréncia de
reacles indesejadas devido ao uso do medicamento
(BREDA, 2010).

De acordo com Shuang, Rui e Wenfang
(2016), o consumo de fitoesterdis, principalmente do -
sitosterol, pode aliviar os sintomas da doenga de
Alzheimer e de quadros de deméncia, por interagir com
a sintese da proteina B-amiloide, a qual esta
diretamente relacionada com esses processos. Esse
fator neuroprotetor provavelmente decorre da ativacdo
do complexo PPARs-SIRT-1, o qual esta envolvido
com a regulacdo do metabolismo lipidico e com a
fisiopatologia da deméncia.

Ramprasath e Awad (2015) afirmam que os
fitoesterodis contribuem para a atenuacdo do cancer de
mama, prdstata, figado, pulméo, estbmago e ovario.
Apesar dos mecanismos de agdo nesses casos ainda ndo
serem bem elucidados, os esterdis derivados de plantas
estdo envolvidos com inibicdo do crescimento,
multiplicacdo, invasdo e metéstase das células
cancerigenas, além de induzir ciclo apoptético nessas
células. Sugere-se que eles também tenham acdo na
reducdo da angiogénese e na producdo de substancias
oxidantes nas células cancerigenas.

Assim, propde-se com esta revisdo, elucidar
os efeitos dos fitoesterdis na prevencédo de doencas.

METODOLOGIA

Este trabalho trata-se de uma Revisdo
Integrativa de Literatura (RIL) acerca dos efeitos dos
fitoesterois para a prevencdo de doengas. Esse método
de producdo cientifica foi escolhido por utilizar como
base a literatura disponivel, o que permite sua analise e
sintese, a fim de consolidar conhecimentos a partir da
procura de evidéncias existentes em outros estudos,
além de permitir identificar lacunas no conhecimento
que precisam ser preenchidas (MENDES; SILVEIRA;
GALVAO, 2008).

Para estruturacdo desse estudo de acordo com
as caracteristicas da RIL, estabeleceram-se 0s seguintes
passos: determinacdo do objetivo da pesquisa, a partir
do qual se formulam hip6teses e questionamentos;
busca por amostras, a partir do estabelecimento de
critérios de inclusdo e excluséo; analise sistematica dos
dados obtidos; os quais sdo interpretados, sintetizados e
a partir daf chega-se ao Ultimo passo, a apresentacdo do
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conhecimento. Dessa maneira, pode-se realizar uma
analise ampla da literatura, que contribui para
discussGes sobre  metodologias empregadas e
resultados observados em pesquisas, bem como
apontar a necessidade de futuros trabalhos (MENDES;
SILVEIRA; GALVAO, 2008).

Tendo como base o0s passos estabelecidos da
RIL, primeiramente determinou-se o tema do trabalho
e a questdo de pesquisa foi definida como <<Quais 0s
efeitos dos fitoesterdis na prevencao de doengas?>>.

Foram selecionados trabalhos cientificos nas
bases de dados Medical Publisher (PUBMED) e
Biblioteca Virtual de Satde (BVS), utilizando “efeito
dos fitoester6is na prevengdo de doengas” como
descritor. Esta pesquisa identificou 103 artigos para
analise, dos quais 88 estavam disponiveis no PUBMED
e 15 no BVS.

Como critério de incluséo, foram selecionados
artigos e trabalhos de conclusdo de curso com tempo
de publicacdo > 10 anos. Documentos que ndo se
tratavam diretamente sobre fitoesterdis (termo no
titulo) foram excluidos, bem como as publicacdes
repetidas, permanecendo apenas uma vez. Depois da
realizacdo dessa triagem, restaram 67 artigos. Desses,
foi feita a leitura dos resumos, sendo excluidos aqueles
trabalhos desconexos com o tema da pesquisa. Por fim,
restaram 11 artigos selecionados para estudo, os quais
se encontram referenciados no final do texto.

As informagfes obtidas a partir dos estudos
foram definidas por base de dados, autor, periddico,
ano e pais. Os estudos foram categorizados em sistema
cardiovascular, anti-inflamatdrio, neuroprotecdo e
cancer.

RESULTADOS

Dos trabalhos cientificos utilizados para
estudo, 6 (54,55%) foram extraidos da base de dados
BVS(MEDLINE) e 5 (45,45%) foram extraidos da
base de dados PUBMED.

Quadro 1: Listagem dos trabalhos cientificos selecionados
para estudo

(n=2) de suas propriedades neuroprotetoras. Dentre 0s
artigos selecionados, 8,3% (n=1) elucidavam as
propriedades anti-inflamatérias dos fitoesterois.

Quadro 2: Categorizagdo dos estudos selecionados

Categorizagdo n %
Sistema cardiovascular 07 58,3
Neuroprotecdo 02 16,6
Céancer 02 16,6
Anti-inflamatério 01 8,3

Autores Base de Dados Ano
Ramprasath e Awad PUBMED 2015
Aldini et al. PUBMED 2014
Granado-Lorencio et PUBMED 2014
al.

Wang, Wu e Shi PUBMED 2013
Eussen et al. PUBMED 2011
Dreher e Davenport MEDLINE 2013
Tovey MEDLINE 2015
Sanclemente et al. MEDLINE 2012
Breda MEDLINE 2010
Weingartner, Bohm e MEDLINE 2009
Laufs

Shuang, Rui e Wenfang MEDLINE 2016

Constatou-se  que 58,3% (n=7) das
publicacBes tratavam acerca da interacdo entre 0s
fitoesterois e o sistema cardiovascular, o que inclui a
regulacdo dos niveis de colesterol. Além disso, 16,6%
(n=2) dos trabalhos cientificos estudados elucidavam a
relagcdo dos fitoesterdis com o cancer e outros 16,6%
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A maioria dos autores discute acerca do
beneficio do consumo de fitoesterdis ao sistema
cardiovascular, o que inclui os niveis séricos de
colesterol e suas fragdes, sendo isto inicialmente
discutido neste trabalho. Na sequéncia, observam-se
discussbes sobre o impacto desses ésteres de origem
natural na neuroprotecéo, cancer e inflamagéo.

Sanclemente et al. (2012), a partir de
abordagem com 85 voluntérios saudaveis (sem doencas
cardiovasculares ou dislipidemias, indice de massa
corpérea menor que 30Kg/m2, sem consumo habitual
de alimentos suplementados com fitoesterdis,
circunferéncia abdominal menor que 102cm para
homens e menor que 88cm para mulheres, mulheres
fora da menopausa) com idades entre 18 e 66 anos,
pertencentes ao ambiente universitario e hospitalar, em
que se estudou a dieta desses individuos, objetivando
elucidar o papel da ingestdo natural de fitoesterol na
absorcdo do colesterol e nas suas concentracBes
séricas, apontaram que a ingestdo de dosagens de, em
média, 500mg diarios de fitoesterdis é capaz de reduzir
significativamente os niveis séricos de LDL. Os
autores afirmam que a modulacdo da absorcdo do
colesterol € uma maneira eficaz de diminuir os niveis
de colesterol no sangue e diminuir o risco
cardiovascular inerente na populacdo geral. Estd bem
estabelecido que a eficiéncia de absorcdo do colesterol
pode ser modificada pela ingestdo de alimentos
enriquecidos com fitoesterois, todavia pouco se
conhece sobre o seus efeitos quando empregados na
dieta habitual, apesar de ter sido relatado que doses
moderadas afetam o metabolismo do colesterol em
todo o corpo.

Na mencionada pesquisa, foram realizados
exames bioquimicos precedidos de um jejum noturno
para estabelecer pardmetros antes de iniciar o estudo
com a suplementacéo de 489mg por dia de fitoesterol,
em especial, sitoesterol, que foi responsavel por 59,9%
da suplementagdo com fitoesterois. Os sujeitos alvo do
estudo tiveram seus niveis de colesterol LDL 75%
abaixo dos niveis de uma populacéo referéncia restrita
na Espanha. J& as concentragdes de colesterol HDL se
mantiveram em niveis constantes.

Weingartner, Béhm e Laufs (2009) apontaram
em estudo que o uso de alimentos ricos em fitoesterois
na dieta contribui para reducdo dos niveis séricos do
colesterol. O uso funcional desses esterdis de origem
natural constitui-se parte de uma estratégia de
prevencdo nutricional ideal na profilaxia de doengas
cardiovasculares, diminuindo a probabilidade, por
exemplo, da formacdo de placas de ateroma. A
hipercolesterolemia é um fator de risco para doengas de
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etiologia cardiovascular e é, portanto, um alvo
importante da atengdo basica e avangada em saide. A
partir disso, se faz necessario uma dieta e estilo de vida
saudavel para assim reduzir o risco cardiovascular. Os
pesquisadores demonstraram que o uso de “alimentos
funcionais”, a exemplo de castanhas e margarinas
enriquecidas, suplementados com fitoesterdis sao
anunciados para 0 gerenciamento de
hipercolesterolemia e tornaram-se uma abordagem sem
prescricdo amplamente utilizada para reduzir niveis de
colesterol no plasma.

No tocante aos alimentos ricos em fitoesterois,
Dreher e Davenport (2013), em pesquisa para ampliar a
compreensdo cientifica sobre o uso de abacate na
salde, demonstraram que sua importancia €
significativa no sistema cardiovascular, no controle de
peso, no controle glicEmico no sangue e em uma vida
saudavel. Segundo dados da NHANES, o consumo
médio de abacate fornece nutriente e fitoquimicos, que
consistindo em niveis significativos de fibra dietética,
potéssio, vitaminas, luteina e fitoesterdis e fitoesterais,
dentre outros. Em sua pesquisa, 0s autores
comprovaram que 0 Seu consumo desempenha
influéncia na salde cardiovascular, demonstrando
consistentemente efeitos positivos ao coracao sobre os
perfis lipidicos no sangue. Particularmente, 0s
fitoesterois, o potéassio e a luteina do abacate podem
contribuir com o controle da pressdo arterial e ajudar
do estresse oxidativo e inflamatorio.

Granado-Lorencio et al. (2014), em estudo
clinico randomizado com 61 mulheres em fase de pés-
menopausa, demonstraram que o uso de fitoesterdis
pode regularizar os niveis séricos de marcadores
cardiovasculares e de  remodelacdo  Gssea,
principalmente quando € feita a associacdo de
fitoesterois com [B-cryptoxanthin. Dessa forma, os
pesquisadores demonstraram que a implantacdo desses
esteréis de origem natural pode, além de induzir a
manutencdo dos niveis séricos de colesterol,
notadamente a sua fracdo LDL, contribuir para a
profilaxia da osteoporose em mulheres na menopausa,
a qual apresenta maior incidéncia devido a diminuigdo
da liberagdo de estrogénio.

Em estudo clinico randomizado com duragéo
de 10 anos através de descobertas passivas de casos
clinicos e por meio de triagem universal voltada para
populagdo holandesa na faixa etaria compreendida
entre 35 a 75 anos, verificou-se que a suplementagéo
com fitoesterdis ndo apresenta bom custo/beneficio,
por ter pouca eficacia, para o tratamento de doengas
com etiologia cardiovascular. Todavia, 0 estudo nao
aponta os beneficios dos fitoesterdis na profilaxia
dessas patologias (EUSSEN et al., 2011).

Como o envelhecimento da populacdo
mundial esta se tornando cada vez mais grave, as
doengas relacionadas & deméncia tornaram-se tdpico
guente em pesquisa em salde publica. Nos Ultimos
anos, humanos estudos epidemioldgicos tém focado no
metabolismo lipidico distirbios e deméncia. Nesse
cenario, a eficacia da ingestdo de fitoesterol, um agente
redutor de colesterol, foi demonstrada por Shuang, Rui
e Wenfang (2016). De acordo com o0s autores, oS
fitoesterdis servem diretamente como ligantes de

Rev. Bra. Edu. Salde, v. 9, n. 1, p. 27-31, jan-mar., 2019.

receptores nucleares, como os receptores ativados por
proliferadores de peroxissoma (PPARs), ativando
Sirtuin 1 (SIRT-1), que estéo envolvidos na regulagdo
de metabolismo lipidico e a patogénese da deméncia.
Além disso, os fitoesterdis regulam o efluxo de
colesterol das células e metabolismo do fatorbeta-
amiloide (AP), o qual apresenta agdo preventiva e
efeitos terapéuticos na deméncia. Adicionalmente, a
incorporacdo de esterois de plantas em jangadas
lipidicas podem efetivamente reduzir a gordura e
alterar a composicgao da fibra, gordura e colesterol para
regular o apetite e calorias.

Wang et al. (2013) realizaram um estudo em
modelo animal para avaliar a possibilidade do uso de
fitoesterodis no tratamento da deméncia provocada pelo
mal de Alzheimer. O estudo consistiu em substituir o
colesterol das células hipocampais de camundongos
por fitoesterdis, em especial o [B-sitoesterdl, e
investigopu se a substituicdo influenciaria no
metabolismo da proteina precursora de amiloide.
Notou-se que a substituicdo ndo alterou a fluidez da
membrana, bem como o metabolismo da proteina
amiloide, sendo essa proteina importante para a
formacdo de sinapses entre neur6nios. I1sso sugere um
breve estudo de que B-sitoesterdl pode ser usado no
tratamento de Alzheimer. Foi levantada que a
substituicdo do colesterol da membrana de mamiferos
(camundongos) por B-sitoesterdl regula o metabolismo
da proteina precursora de amiloide sem alterar a
estabilidade da membrana. 9% do colesterol da
membrana foi substituido por B-sitoesterdl.

Breda (2010) afirma que os fitoesterdis
apresentam relativa eficacia na redugdo da incidéncia
de canceres de pulmdo, estbmago, célon, mama e
prostata. Apesar do mecanismo de acdo ndo ter sido
totalmente elucidado, sugere-se que eles agem inibindo
de forma direta o crescimento do tumor, ao desacelerar
a velocidade do ciclo celular, induzindo a apoptose das
células tumorais e coibindo o processo de metastase.
Um dos mecanismos de inducdo da apoptose pode se
dar pela ativagdo, mediada pelo B-sitosterol, do ciclo da
esfingomielina, reduzindo esta e aumentando a
producéo de ceramidas. Além desses efeitos, estipula-
se que os fitoesterdis potencializem a acdo
anticancerigena do sistema imunoldgico do hospedeiro,
aumentando a sensibilidade de linfécitos T no
reconhecimento tumoral.

Aldini (2014), a partir de testes com 57 ratos,
verificou a melhora dos sintomas clinicos da colite
aguda através da administracdo de fitoesterdis. A
utilizacdo da substancia diminui a infiltracéo de células
inflamatorias e acelera a cicatrizagdo da mucosa, 0 que
pode ocorrer devido aos seus efeitos antioxidantes,
ajudando também na restauragdo da motilidade trato
gastrointestinal. Esse estudo abre margem para uma
provavel utilizacdo de fitoesterdis como anti-
inflamatorios.

Corroborando com os achados, Tovey (2015),
em pesquisa também em ratos demostrou uma reducéo
da ocorréncia e agressividade de Ulcera gastrica e
duodenal pela implementardo de uso de fitoesterdis na
dieta por 14 dias, tanto a nivel sistémico quanto a nivel
topico, tendo destaque para a agdo do sitosterol e
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estigmasterol. Essa administracdo apresentou efeito
idéntico em humanos, demonstrando eficicia na
protecdo gastrica e na cicatrizagdo, efeitos que
culminam com a prevencao do aparecimento de Ulceras
gastricas. Os fosfolipidios e fitoesterdis da dieta tém
uma agdo contra a ulceracdo gastroduodenal, tanto
isoladamente e em combinagdo. Isto suporta os
argumentos acerca do papel protetor de dietas basicas
em areas de baixa prevaléncia de Ulcera duodenal e
pode revelar-se importante na prevencdo e tratamento
da ulceragdo e manejo duodenal de Ulceras recorrentes.
Uma combinagdo de fosfolipidios e fitoesterdis
também podem desempenhar um papel importante na
protecdo contra ulceracdo devido ao uso de anti-
inflamatérios ndo esteroidais (AINE’s).

CONCLUSAO

Levando em consideracdo a boa influéncia
gue o seu uso desempenha na saude do individuo e o
bom custo-beneficio, os fitoesterdis se apresentam
como uma boa opgdo de profilaxia e de auxilio
terapéutico.
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