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RESUMO

As doencas neurodegenerativas sdo caracterizadas pela perda progressiva da estrutura e
funcdo neural em regides especificas que estdo associadas a presenca de depositos
proteicos tanto intra como extracelulares. Os radicais livres sdo responsaveis pelo
desenvolvimento de diversas doencas cronicas e degenerativas. Os antioxidantes sdo
componentes capazes de extinguir os radicais livres e evitar danos celulares, sendo
determinados como qualquer substancia que evite ou amenize significativamente a
oxidacdo de um substrato oxidavel, como lipidios, proteinas, carboidratos e acido
desoxirribonucléico — DNA. O presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos
dos componentes antioxidantes dos alimentos em doencas neurodegenerativas, por meio
de uma revisao sistematica, realizada no periodo de junho a julho de 2018 nas bases de
dados PubMed, Scielo e Lilacs. Muitos estudos apresentaram efeitos benéficos dos
compostos antioxidantes dos alimentos relacionados as diversas doencas
neurodegenerativas, no entanto, se faz necessario a realizacdo de mais estudos para um
resultado com maior preciséo.
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ABSTRACT

Neurodegenerative diseases are characterized by progressive loss of structure and neural
function in specific regions that are associated with the presence of both intra- and
extracellular protein deposits. Free radicals are responsible for the development of
various chronic and degenerative diseases. Antioxidants are components capable of
extinguishing free radicals and avoiding cellular damage, being determined as any
substance that significantly avoids or mitigates the oxidation of an oxidizable substrate,
such as lipids, proteins, carbohydrates and deoxyribonucleic acid - DNA. The present
study aimed to evaluate the effects of antioxidant components of foods on
neurodegenerative diseases, through a systematic review, carried out from June to July
2018 in the PubMed, Scielo and Lilacs databases. Many studies have shown beneficial
effects of the antioxidant compounds of foods related to various neurodegenerative
diseases, however, it is necessary to perform more studies for a more accurate result.
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1 INTRODUCAO

As doencas neurodegenerativas sdo caracterizadas pela perda progressiva da
estrutura e funcdo neural em regibes especificas que estdo associadas a presenca de
depdsitos proteicos tanto intra como extracelulares.. Essas doengas vem aumentando em
todo o mundo, tornando-se um grave problema de salde publica (LEAL et al., 2012).

Os distarbios neurodegenerativos mais comuns sao a doenca de Alzheimer
(DA), doenca de Parkinson (DP), doenca de Huntington (DH) e esclerose lateral
amiotrofica (ELA), essas doencas afetam milhdes de pessoas em todo o mundo. A
patogénese desses distlrbios ainda ndo é totalmente compreendida, além disso, 0s
tratamentos atuais ndo param ou retardam a evolucdo dessas patologias (SANTOS et al.,
2009; SCHLACHETZKI; SALIBA; OLIVEIRA, 2013).

O cérebro necessita de oxigénio e energia em abundancia, além disso, 0 mesmo
é repleto de aminoéacidos que possui facilidade para oxidacdo e &acidos graxos
insaturados, apresentando uma facil producdo de radicais livres. Com tudo isso, 0
cérebro se torna suscetivel a danos oxidativos, e varios estudos recentes propdem que o
estresse oxidativo  desempenha papel importante no surgimento de doencas
neurodegenerativas relacionadas ao envelhecimento (SANTOS et al., 2009).

O estresse oxidativo é resultado de um desequilibro entre os niveis de
substancias pro-oxidantes e antioxidantes. As duas substancias sdo geradas em um
mesmo ambiente, denominado como redox (MOREIRA; VILLAS BOAS; FERREIRA,
2014).

Os radicais livres sdo responsaveis pelo desenvolvimento de diversas doencas
crbnicas e degenerativas. Os antioxidantes sao componentes capazes de extinguir 0s
radicais livres e evitar danos celulares, sendo determinados como qualquer substancia
que evite ou amenize significativamente a oxidacdo de um substrato oxidavel, como
lipidios, proteinas, carboidratos e acido desoxirribonucléico — DNA (JUNIOR et al.,
2016; MOREIRA; VILLAS BOAS; FERREIRA, 2014).

Os componentes antioxidantes dos alimentos como vitamina A, carotendides,
vitamina E, coenzima Q10 (CoQ10), docosahexaendico (DHA) e eicosapentaendico
acidos graxos (EPA), sdo importantes nutrientes que estdo envolvidos no tratatamento
de diversas doengas neurodegenerativas. Esses compostos tem como atividade impedir
danos dos radicais livres nas membranas celulares, e assim, evitar a oxidagdo de

lipideos, proteinas e DNA. Diversos estudos experimentais ja acreditam que a



suplementacdo desses compostos antioxidantes pode ajudar a parar a progressao da
neurodegeneracdo (CHANG et al., 2018).

A nutricdo tem papel de extrema importancia na fungdo cognitiva e ha
eminéncia de que deficiéncias nutricionais subclinicas se correlacionem aos fatores de
risco para o desenvolvimento de doencas neurodegenerativas. Alguns estudos mostram
que a possibilidade de uma alimentagdo saudavel, tem efeitos benéficos, superando os
suplementos, j& que diversos alimentos possuem na sua COmMPOSIGA0 COMPOStos
bioativos e fitoquimicos com significante qualidade e com capacidade de potencializar
os efeitos de determinados nutrientes (CARDOSO; JACKIX; PIETRO, 2016).

Dessa forma, o objetivo do presente trabalho foi avaliar os efeitos dos
componentes antioxidantes dos alimentos em doencas neurodegenerativas, uma vez que
tais patologias sdo consideradas grandes problemas de saude publica, diante disso, esta
pesquisa justifica-se pela importancia do tema abordado, bem como, pela necessidade
de mais estudos que comprovem uma relacdo positiva dos compostos antioxidantes dos

alimentos com as doencas neurodegenerativas.

2 METODOLOGIA

Para a andlise dos efeitos dos componentes antioxidantes dos alimentos em
doencas neurodegenerativas foi realizada uma revisdo sistematica, na qual foi utilizada
publicacdes dos anos de 2008 a 2018 com as seguintes palavras-chave: “antioxidantes”
e “doengas neurodegenerativas” nos idiomas portugués e inglés. As bases de dados
utilizadas para consultas foram: Scielo, Lilacs e Pubmed durante o periodo de junho a
julho de 2018.

Os critérios de inclusdo definidos para a selecdo dos artigos foram: artigos
publicados em portugués e inglés; artigos na integra que retratem a tematica, artigos
publicados e indexados nos referidos bancos de dados nos ultimos dez anos, além de
estudos experimentais.

Foram excluidos artigos que preenchiam quaisquer dos critérios a seguir: artigos
com linguagem diferente de: portugués e inglés; artigos que ndo apresentam relacéo
com o tema deste estudo tanto no titulo como no resumo; artigos que apresentam ano de
publicacao inferior ao ano de 2008; Assim como artigos ndo completos e/ou fechados.

Para tabulacé@o dos dados foi utilizado a tabela a seguir.



EFEITO DOS
PO DE COMPONENTES
cODIGO | AUTOR | REVISTA | ANO © METODO | ANTIOXIDANTES EM
NEURODEGENERATIVAS

3 RESULTADOS E DISCUSSOES
A partir das bases de dados consultadas (PUBMED, LILACS e SCIELO) com os
termos de busca “Doengas neurodegenerativas” e “Antioxidantes” foram encontrado

11074 artigos, quando aplicado os critérios de inclusdo e excluséo restaram 25 artigos.

Termos de
Busca
"Doengas neurodegenerativas”
"antioxidantes"
Bases de
Dados

PubMed . :

(11053) Lilacs (12) Scielo (9)
Inglés (10854) Inglés (3) Inglés (4)

Outros Outros idiomas Outros idiomas )

idiomas(189) ?) (5) Idioma dos

estudos

Portugués(00) Portugués (6) Portugués (00)




Figura 1 - Fluxograma da pré-selecdo e selecdo dos artigos incluidos para embasamento da
revisdo sisttmica sobre o0s efeitos dos componentes antioxidantes em doengas
neurodegenerativas.

Diante dos resultados obtidos, os efeitos dos compostos antioxidantes em
doencas neurodegenerativas apresentam um campo maduro para discussao, visto que ha
uma quantidade significativa de estudos disponiveis na literatura investigando seus
beneficios e limitagdes.

De acordo com Santos et al. (2009) o cerébro precisa de oxigénio e energia em
altas quantidades, dessa forma, apresenta uma fécil producdo de radicais livres e se
torna totalmente vulnerdvel a danos oxidativos, novos estudam mostram uma relacéo
entre o estresse oxidativo e o surgimento de doencas neurodegenerativas, diante disso,
a forma reduzida da Coenzima Q,, € capaz de acabar com os radicais livres, evitando o
estresse oxidativo e consequentemente, 0 surgimento dessas doencas. Nessa mesma
perspectiva Kelsey, Wilkins e Linseman (2010) afirmam em seu estudo que o0s
antioxidantes naturais também s&o eliminadores ativos dos radicais livres, esses
compostos também atuam como moduladores das vias de sinalizacéo.

O consumo de compostos antioxidantes como os flavonoides mostram efeitos
positivos na prevencdo e tratamento de doencas neuroldgicas, segundo Magalingam,
Radhakrishnan e Haleagrahara (2015) os flavonoides possuem efeitos neuroprotetores,

Artigos
excluidos




diante disso, a capacidade antiapoptotica e antiinflamatdria parece impedir a perda
neural progressiva em doengas neurodegenerativas. De acordo com Solanki et al.
(2015), a presenca desse composto antioxidante na dieta tem mostrado divercas acoes
neuroprotetoras no cérebro, alem disso, também apresenta capacidade de melhorar a
memoria e funcdo cognitiva.

Yang et al. (2017) realizaram um estudo em duas coortes populacionais, nos
quais possuia uma amostra de 84774 participantes, sendo 38.937 do sexo feminino e
45.837 do sexo masculino. O estudo em questdo analisou o consumo de vitaminas
antioxidantes e sua relacdo com a Doenca de Parkinson (DP). Foi mostrado que o
consumo dessas vitaminas estdo associadas a um menor risco da DP. Dessa forma, essas
vitaminas tem sido sugeridas como agentes neuroprotetores, baseado em sua
propriedade de reduzir o dando oxidativo. Na revisao sistematica de Jin et al. (2013), os
estudos propGem efeitos dos antioxidantes vitaminicos como neuroprotetor,
relacionando a presenca desses antioxidantes na dieta com a reducdo da progressao da
DP.

De acordo com Scapagnini et al. (2011), os compostos polifendlicos possuem
atividades antioxidantes e antiinflamtérias potentes que podem reduzir a
neurodegeneracdo, os estudos atribuem o efeito protetor desses compostos bioativos a
sua reatividade quimica em relacdo aos radicais livres. Além disso, segundo Pasinetti et
al. (2014) os polifenois também podem diminuir a intensidade da deméncia na DA por
meio de modulacdo dos mecanismos neuropatogénicos. Em conformidade com Pandey
e Rizvi (2009) o consumo dos polifendis na dieta podem obter protecdo em doencas
neuroldgicas devido a seu alto poder antioxidante.

Muitos estudos foram realizados em ratos, como foi observado na reviséo
sistematica de LI (2013) no qual analisou estudos experimentais. Esses estudos
mostraram que os antioxidantes como vitamina C, vitamina E, glutationa, coenzima Q,
carotendides e metalonina apresentaram efeitos beneficos na memdria, cognicao,
neuroprotecdo e desempenho motor dos ratos. Nessa mesma perspectiva, Gugliandolo;
Bramanti e Mazzon (2017) relatam em seu estudo que a vitamina E é um dos
antioxidantes mais importantes e alguns dados indicam que ela poderia neutralizar o
estresse oxidativo, a partir disso, foi analisado evidéncias em estudos pré — clinicos que
mostraram que a administracdo dessa vitamina pode ser benefica para a Doenca de

Alzheimer, melhorando a memoria e os déficits cognitivos.



Segundo Bigford e Rossi (2014) é de extrema importancia destacar que muitas
limitagcdes ainda existem em relacéo aos efeitos dos polifendis, no seu estudo apresentou
relatorios negativos e até mesmo nulos, o0s dados experimentais extensivos nao
necessariamente traduzem um efeito clinico singular ou definitivo. Varios fatores como
variabilidade nas doses, a demografia da populacéo, o desenho do estudo e as medidas
de teste contribuiram para as inconsisténcias relatadas. No entanto, vérias investigacdes
tiveram efeitos positivos e dessa forma sugeriram efeitos neuprotetores do resveratrol e
uma relacdo positiva da curcumina com a melhora das funcdes cognitivas e da memoria.

Estudos recentes mostraram o papel do resveratrol nas fungdes mitocondriais e
biogéneses e enfatizaram que os beneficios desse composto vai além de atividades
antioxidantes e antiinflamat6rias, como demonstraram Tellone et al. (2015). O
resveratrol apresenta Vvarios papéis neuroprotetores, se tornando um possivel agente
terapéutico para os distdrbios neurodegenerativos. Nessa perspectiva, Sun et al. (2010)
afirmaram que novos estudos apresentaram o resveratrol como neuroprotetor e que o
mesmo estd ganhando importancia no desenvolvimento de estratégias inovadoras no
tratatamento para distdrbios neurodegenerativos.

Moneim (2014) em estudos in vitro mostrou efeitos positivos na relacdo do
consumo de antioxidantes com a Doencga de Alzheimer, mostrando efeitos preventivos.
Além disso, os antioxidantes como vitamina E ou a-tocoferol, B-caroteno, vitamina C,
acido lipoico e N- acetilcisteina e outros podem exercer papel protetor contra compostos
de células reativas de oxigénio tanto extracelulares como intracelulares.

De acordo com Pinto et al. (2015), o acido ascérbico é considerado um importante
agente neuroprotetor, uma vez que é um potente agente redutor. Também protege 0s
neurdnios contra a excitotoxicidade do glutamato, que estd associada a processos
neurodegenerativos. Foi analisado estudos in vitro e estudos in vivo, no qual teve
resultados promissores, no entanto, 0 uso do &cido ascdrbico na terapia neuroprotetora
apresenta dificuldades, j& que essa molécula apresenta baixa estabilidade, sendo
oxidados rapidamente.

Conforme Fata, Weber e Mohajeri (2014), antioxidantes como a vitamina E
exerce papel de protegdo, principalmente em relacdo as células de danos associados ao
estresse oxidativo ocasionado pelos radicais livres. Nessa mesma linha, Freitas et al.
(2009) mostraram que antioxidantes como a vitamina E e o &cido ascorbico tem se

mostrado eficazes no combate aos sintomas do extresse oxidativo e da perda cognitiva.



De acordo com Liu et al. (2017), essas vitaminas podem interagir diretamente com 0s
oxirredicais para atenuar os efeitos toxicos.

Segundo Li et al. (2017), os polissacarideos sdo antioxidantes que diminui a
intensidade dos danos neuronais e amenizam o declinio cognitivo e motor. Além disso,
possui efeitos neuroprotetores que estdo relacionados ao extresse oxidativo, funcao
mitocondrial, sistema de defesa antioxidante e agregacao protéica patogénica.

De acordo com Koppula et al. (2012) e Aggarwal e Harikumar (2009) varios
estudos em modelos celulares e animais indicam que a curcumina apresenta efeitos
neuroprotetores em doencas neurodegenerativas, principalmente a DA. Além disso,
exibe atividades antioxidantes e antiinflamatorias.

Em conformidade com Ataie, Shadifar e Ataee (2016) os antioxidantes
derivados de produtos naturais demonstram atividade neuroprotetora em modelos in
vitro ou in vivo de morte celular neuronal. Eles diretamente limpam os radicais livres ou
indiretamente aumentam as defesas antioxidantes celulares enddgenas. Nessa
perspectiva, Uttara et al. (2009) afirmou que esses antioxidantes impedem a oxidacao de
proteinas, peroxidacdo lipidica, previnindo a geracdo de ROS e agindo como uma
barreira para o estresse oxidativo.

Segundo Velusamy et al. (2017) estudos mostram que os antioxidantes podem,
fornecer aos neurotrépicos um suporte proneurogénico e neuroprotetor para o cérebro
da DH, a fim de superar as deficiéncias motoras e cognitivas.

A maioria dos estudos encontrados para a pesquisa foram revisdo de literatura,
nesse perspectiva, como sugestdo para futuros estudos, indicamos a realizacdo de mais
estudos experimentais, tanto in vitro como in vivo, de maneira que possa ser observado
a relacdo dos consumos dos compostos antioxidantes com a cura e/ou tratamento das

doencas neurolégicas.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Esta pesquisa teve como objetivo analisar os efeitos dos compostos
antioxidantes dos alimentos em doencas neurodegenerativas, a fim de obter uma relagédo
entre 0 consumo desses compostos e a prevengdo e/ou tratamento dessas doencas.

Os compostos antioxidantes presentes nos alimentos tem demonstrado eliminar
os radicais livres e amenizar os danos oxidativos, podendo evitar o estresse oxidativo.

Dessa forma, apresenta efeitos benéficos nas doencas neuroldgicas, tendo em vista que



diversos estudos afirmam que o estresse oxidativo esté interligado com o surgimento
dessas patologias.

Embora os estudos analisados para esta revisdo sistemética apresetarem efeitos
positivos dos compostos antioxidantes dos alimentos em doengas neurodegenerativas,
principalmente como neuroprotetor, € necessario a realizacdo de mais estudos para que
possa ser recomendado como eficazes aos pacientes, sem exp0O-los a riscos
desnecessarios e custos significativos, se tornando um tratamento terapéutico

satisfatorio.
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