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O USO DE
FITOESTEROIS

COMO AGENTES
TERAPEUTICOS

Encontrados em abunddncia nos vegetais, os fitoesterois tém sido utilizados com
propdsitos terapéuticos para o tratamento de doengas cardiovasculares e para
a prevencdo do desenvolvimento de cdnceres, entre outras patologias.

Também chamados de esterdis
vegetais, os fitoesterdis siao esterdis
compostos por 27 a 29 dtomos de car-
bono e estruturalmente semelhantes
ao colesterol, diferenciando-se deste
pelas configuragoes no nticleo ou na
cadeia lateral, ou ainda, pelos seus
grupos polares.

As modificagoes geralmente estdao
relacionadas a adi¢ao de substituintes
alquil, tais como metil e etil, ou a in-
ser¢io da dupla ligagdao nas posi¢oes
C-24 ou C-22.

Quimicamente, os fitoesterdis sio
subdivididos em trés grupos, de acordo
com a sua estrutura quimica e bios-
sintese: esterdis 4-desmetil, esterois
4o0-monometil e esteréis 4,4-dimetil.
A subclasse mais abundante, a qual é
atribuido o principal efeito hipocoles-

terolémico, € a de esterdis 4-desmetil,
que possui o B-sitosterol, campeste-
rol e estigmasterol como principais
representantes.

Os fitoesterdis também podem ser
classificados de acordo com a presenga
ou auséncia de insaturagoes, o que
os subdivide em esterdéis ou estandis,
respectivamente. Quanto a origem, os
estandis tém distribui¢ao natural pou-
co observada, sendo, portanto, obtidos
a partir do processo de hidrogenacao
dos esteréis ou por sintese.

A semelhancga dos fitoesterdis ao

colesterol nao se deve somente aos seus
aspectos estruturais, mas também ao
fato destes compostos quimicos exer-
cerem nas plantas fungoes basicas simi-
lares as desempenhadas pelo colesterol
em células animais. A fun¢ao primaria
dos fitoesterdis estd relacionada a sua
capacidade de interferir na fluidez da
membrana vegetal ¢ na sua permea-
bilidade a 4gua. Além disso, também
sdo responsaveis pela
estabilizagdo da

membrana, assim

como apresentam




um papel importante na sua rigidez,
uma vez que esta mostra-se dependente
da relagio esterois/fosfolipidios.

Os fitoesterdis tém ocorréncia
abundante em vegetais, inclusive nas
espécies marinhas. Podem ser encon-
trados em alimentos ricos em lipidios,
como nozes, amendoins, sementes de
gergelim, além de legumes, frutas e
grios em geral. No entanto, as princi-
pais fontes de obtengao sio as fragoes
insaponificaveis de 6leos vegetais,
dentre os quais se destacam os 6leos
de soja, canola e girassol. A maioria
dos 6leos contém 100mg a 500mg de
fitoesterdis/100g de dleo, sendo estes
observados tanto na sua forma livre
quanto esterificada. O 6leo de soja
contém 327mg de fitoesterdis/100g
de 6leo, enquanto o 6leo de canola
apresenta uma concentra¢do destes
compostos duas vezes maior do que
a observada para o 6leo de soja, cor-
respondendo a 500mg a 1.100mg de
fitoester6is/100g de dleo. Os fitoes-
teréis correspondem a 30% a 60% da
matéria insaponificavel desses 6Oleos,
sendo o fitoesterol B-sitosterol o com-
posto presente em maior abundancia,
representando de 50% a 80% do con-
teado de dleo.

Os fitoesterdis apresentam absor-
¢do bastante reduzida em relacdo ao
colesterol. Enquanto 45% a 55% do
colesterol proveniente da alimentaciao
¢é detectado na corrente sanguinea,
menos de 20% do composto campes-
terol ¢ 7% do composto B-sitosterol
provenientes da alimentag¢do sdo
absorvidos.

A utilizagdo de compostos fitoeste-
ro6is com fins terapéuticos para promo-
ver a prevengao do desenvolvimento de
doengas cardiovasculares ¢ conhecido
desde a década de 50 e muitos avangos
tecnolGgicos tém sido propostos para
que a eficdcia dos produtos farmacéuti-
cos ou alimenticios desenvolvidos com
estes compostos seja cada vez mais
efetiva.

A pesquisa cientifica e o interesse
comercial contribuiram para a disse-
minagio do emprego dos fitoesterdis
como agentes redutores dos niveis de
colesterol e fizeram destes compostos
produtos de interesse para a prevengao
das doengas cardiovasculares. Estudos
pré-clinicos e clinicos comprovaram a
eficdcia e seguranca dos fitoesterois na
reducdo dos niveis de colesterol LDL,
principal fator de risco para doengas
cardiovasculares.

Os fitoesterdis podem ser usados
com fins terapéuticos para a prevengio
de outras doengas além das relacionadas
ao sistema cardiaco e que, em geral,
também acometem a populagao idosa,
uma vez que estdo relacionadas ao
envelhecimento.

Estudos prévios demonstraram um
potencial efeito quimiopreventivo dos fi-
toesterdis, principalmente para o cincer
de mama, cincer de célon e cincer de
prostata. Além disso, estes compostos
demonstraram efeitos sobre o estresse
oxidativo, que esta relacionado ao de-
senvolvimento da aterosclerose.

O uso de fitoesterdis com propésitos

FITOESTEROIS

terapéuticos tem sido realizado através
da ingestdo de alimentos funcionais,
produtos industrializados aos quais
sdo incorporadas essas substancias, ou
através da ingestio de formas farma-
céuticas. Na forma livre, apresentam-se
na forma de pés e, devido a estrutura
cristalina e a solubilidade limitada,
precisam passar por processos prévios
de homogeneizagio e emulsifica¢dao
antes de serem incorporados aos alimen-
tos. Quando esterificados com 4cidos
graxos, os fitoesteréis tem a sua solubi-
lidade aumentada, o que permite a sua
adigao em alimentos gordurosos, como
derivados lacteos, margarinas e éleos.
No entanto, a incorporagéo dos fitoeste-
réis em alimentos gordurosos vem sendo
questionada ao longo dos anos, uma vez
que o consumo desse tipo de alimentos
nao é indicado pelas diretrizes de saide
propostas para o tratamento de doengas
cardiovasculares em individuos que
apresentam hipercolesterolemia. Assim,
com a ajuda das tecnologias atuais, foi
possivel adicionar fitoesteréis a produ-
tos alimenticios com teores de gordura
menores, como o leite, os iogurtes, o
pao e os cereais.

O uso de ésteres de estanois e es-
terdis demonstraram efeitos redutores
nio somente sobre os niveis de coleste-
rol total e colesterol LDL, mas também
uma tendéncia de melhora nos niveis de
colesterol HDL.
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Os fitoesterdis apresentam uma
estrutura muito semelhante a do co-
lesterol. Os ester6is podem ser encon-
trados naturalmente ¢ em pequenas
quantidades em muitas frutas, legumes,
frutos secos, sementes, leguminosas,
Oleos vegetais, entre outros, sendo um
constituinte essencial das membranas
celulares. Por sua vez, os estandis po-
dem ser encontrados em quantidades
menores ainda, em muitas das mesmas
fontes, contudo, sdo passiveis de ser
obtidos, para utilizagio comercial, a
partir da hidrogenacao dos esterdis
vegetais. As pessoas que seguem uma
alimentagao tipicamente ocidental, con-
somem diariamente, cerca de 20mg a
50mg de esterdis, e de 150mg a 400mg
de estandis. Com estes niveis tao baixos,
nao sao verificados efeitos significativos,
do ponto de vista clinico, sobre a absor-
¢do de colesterol.

A relagdo existente entre o8 niveis
elevados de colesterol sanguineo, em
particular do colesterol LDL (lipoprotei-
na de baixa densidade), e o aumento do
risco de doengas cardiovasculares esta
bem demonstrada em varios estudos.
E possivel reduzir os niveis de coleste-
rol, assim como o risco cardiovascular,
através de uma dieta saudavel e equili-
brada (com pouca gordura saturada e
colesterol, com niveis otimizados de
acidos graxos poliinsaturados, 6mega 3
e Omega 6, rica em frutas e vegetais) e
mantendo-se fisicamente ativo.

Numerosos ensaios clinicos de-
monstram que os fitoesterdis reduzem

o colesterol total e o LDL ao inibirem
parcialmente a sua absorgao.

Ao nivel do estdbmago as enzimas
digestivas comeg¢am a decompor as
gorduras que posteriormente seguem
para o intestino delgado. Uma vez no
duodeno, as gorduras sdo emulsiona-
das com a ajuda da bilis e dos sucos
pancreaticos. Esses produtos emulsio-
nados formam agregados de pequenas
moléculas, conhecidas como micelas,
as quais sao pequenas o suficiente para
passar, por difusdo, através das micro-
vilosidades intestinais e permitirem,
assim, a absorgio de lipidios através da
bordadura em escova da superficie das
células intestinais.

O transporte de colesterol da bor-
dadura em escova para o interior do
enterdcito nao estd completamente
esclarecido, contudo, existem duas hip6-
teses sobre 0 mecanismo em questio. A
primeira ¢ de que essa passagem ¢ feita
por difusio passiva, um processo basea-
do no gradiente de concentragio, sem
gasto de energia. A segunda hipdtese,
defende que o colesterol é absorvido
através de um processo mediado por
proteinas. O receptor Niemann-Pick C-1
like-1 (NPC1L1) transporta o colesterol
da bordadura em escova para dentro dos
enterdcitos.

A absor¢ao do colesterol pode ser
regulada por uma classe de proteinas
de membrana denominadas Adenosina
trifosfato-binding cassette (ATP-binding
cassette - ABCGS, ABCGS8 e ABC1), que
sdo transportadores localizados na bor-
dadura em escova dos
enterdcitos e que re-
gulam o up-take de co-
lesterol, secretando-o
dos enterdcitos de
novo para o ldmen
intestinal.

Uma vez nos ente-
récitos, o colesterol
tem que ser esterifica-
do pela acetilcoenzima
A (ACAT) antes de ser
incorporado nos quilo-
micra, que sdo depois
libertados na mem-
brana basolateral, por
exocitose, e deixam o
intestino através dos
vasos linfaticos, sendo

drenados no ducto toracico, em dire¢iao
ao figado.

Os 4cidos biliares utilizados na di-
gestio dos lipidios sdo reabsorvidos no
ileo e sao também depois levados para o
figado através da circulagédo portal, onde
sdo reutilizados na produgio da bilis.

A digestdo dos fitoesterdis inicia-
se na boca, onde os alimentos que os
contém comegam a ser degradados em
moléculas de gordura menores para po-
derem ser emulsionadas. A semelhanca
do que acontece com o colesterol ¢ a
emulsificagdo das gorduras aumenta a
area de contato para as enzimas diges-
tivas atuarem.

O transporte dos fitoesterdis nas
micelas ¢ feito por difusao ou pelos
mesmos transportadores do colesterol
(NPC1L1, ABC1, ABCG5 e ABCGS).
Uma vez no interior do enterdcitos,
os fitoesterdis sdo esterificados pela
ACAT, tal como o colesterol, antes de
serem incorporados nos quilomicra e,
subsequentemente, langados na corren-
te sanguinea. Contudo, os fitoesterdis
apresentam baixa afinidade com a ACAT,
sendo fracamente esterificados. Este
fato pode explicar a absor¢do diminuida
dos fitoesterdis e a sua baixa concentra-
¢do0 sanguinea.

Os mecanismos pelos quais os fitoes-
terdis interferem com a absorgao de co-
lesterol néo estdo ainda completamente
esclarecidos, contudo sao reconhecidos
trés aspectos possiveis para esse efeito:
a nivel fisico-quimico; no local de absor-
¢do; e a nivel do “trafego” intracelular
de esterdis.

Com relagao aos efeitos a ni-
vel fisico-quimico, por serem mais
hidrofébicos do que o colesterol, os
fitoester6is tem maior afinidade com
as micelas. Assim sendo, podem substi-
tuir o colesterol nestas particulas e
serem absorvidos ao invés dele. Existe
também a hipétese dos fitoesterdis e
do colesterol formarem, juntos, cris-
tais fracamente absorviveis, contudo
esta cocristalizagao parece ser pouco
provével de acontecer in vivo.

Com relagdo aos efeitos no local de
absor¢do, a enzima pancreitica este-
rase do colesterol hidrolisa este com-
posto, transformando-o em colesterol
livre, ¢ somente na forma livre é que
o colesterol pode ser absorvido pelos
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enter6eitos. Devido a sua semelhanga
estrutural com o colesterol, os fitoes-
ter6is atuam como substrato para essa
enzima, diminuindo a sua atividade e a
sua agdo sobre o colesterol.

Com relagdo aos efeitos a nivel
do trafego intracelular de colesterol,
o up-take de colesterol é regulado
por transportadores presentes na
bordadura em escova da membrana
intestinal (ABCG5 e ABCGS). Estes
transportadores usam ATP como fonte
de energia para excretar os esteréis de
novo para o limen intestinal e, devido
a semelhangas estruturais, os fitoeste-
r6is competem com o colesterol por
estes transportadores. Outra possivel
forma de agéo ¢ o fato de os fitoesterdis
suprimirem a atividade da ACAT e, con-
sequentemente, reduzirem o up-take
de colesterol. Limitando a esterifica-
¢do e a incorporagio do colesterol em
quilomicra, diminuem a sua absorgao e
a sua concentragio plasmatica.

Estudos revelam que o consumo de
1g a 3g de fitoesterdis por dia é capaz
de reduzir o colesterol sanguineo, con-
tudo nao foram observadas redugoes
adicionais com consumos superiores
a 3g. O consumo diario de 2g destes
compostos resulta normalmente em
uma redugio do colesterol LDL em
10% do seu valor. Quando combinado
este consumo com uma dieta sauda-
vel, pobre em gordura saturada, pode
atingir-se uma redugdo na ordem dos
15%. Com base em dados epidemiol6-
gicos, ¢ estimada que uma redugao de
cerca de 10% no colesterol LDL pode
resultar em uma diminuigao de 20% no
risco de doenga corondria.

OS FITOESTEROIS NA
PREVENCAO DE CANCERES

Estudos epidemiolGgicos sugerem
que o uso de fitoesterdis pode ser asso-
ciado com a redugdo da incidéncia de
cAnceres comuns, como cancer de pul-
mao, estdbmago, clon, mama e prostata.
Estima-se, de modo geral, que o consumo
de dietas enriquecidas com fitoesterdis
pode reduzir significativamente o risco
de cancer em até 20%.

No entanto, 0 mecanismo de agdo dos
fitoesterdis sobre o desenvolvimento de
canceres no foi completamente elucida-
do. Estudos sugerem que a atuagao dos
fitoesterois sobre o sistema hospedeiro
afeta a sobrevida do tumor ou age, direta
ou indiretamente, sobre o ciclo biolGgico
deste.

Esses metabolitos vegetais podem
inibir de forma direta o crescimento do
tumor, através de efeitos que incluem
a desaceleragao da progressio do ciclo
celular, a indugdo de apoptose e a ini-
bi¢io da metéstase do tumor. Estudos
em culturas de células de carcinoma
de mama humano demonstraram que a
administragéo de B-sitosterol afeta a ciné-
tica do ciclo celular; apds a administragio
de uma suplementagao continuada com
B-sitosterol, observou-se que 42% des-
sas ¢élulas encontravam-se na fase G2,
comparadas a 12% e 24% observados nas
células tratadas com colesterol e veiculo
suplementar, respectivamente. Efeitos
similares também foram observados por
estudos com células de adenocarcinoma
de prostata, no qual ficou evidenciado que
32% das células tratadas com B-sitosterol
estavam na fase G2, enquanto somente

FITOESTEROIS

16% das células tratadas com controle en-
contravam-se nessa fase do ciclo celular.

Estudos também evidenciaram a
acdo dos fitoesterdis quanto a inibi¢do
do desenvolvimento de metastases. Em
um estudo in vitro, no qual foram uti-
lizadas células humanas de cancer de
mama, observou-se que o pré-tratamento
destas com P-sitosterol é capaz de inibir
a invasio celular através do matrigel, as-
sim como inibe a sua aderéncia as placas
revestidas com colageno, fibronectinas e
lamininas. Um estudo com camundongos
com imunodeficiéncia de linfécitos B
e T foi administrada uma dieta mista
com 2% de fitoesterol e implantadas cé-
lulas humanas cancerigenas de préstata.
Evidenciou-se uma redu¢ido no niimero ¢
nas dimensoes dos tumores nas metasta-
ses nos nddulos linfaticos e nos pulmaoes.
Nas mesmas condi¢des experimentais,
foram implantadas células humanas de
cancer de mama e os resultados obser-
vados foram semelhantes. Outro efeito
interessante observado é que os fitoeste-
réis podem promover a expressao ou a
atividade de inibidores enddgenos da
angiogénese, a qual é necessaria para o
crescimento do tumor e para 0 avango
metéstico de cinceres.

Um terceiro mecanismo de agdo
proposto ¢ a agdo dos fitoesterdis como
promotores de alteragbes nos sistemas
imunoldgicos hospedeiros por potencial-
mente apresentar respostas anticanceri-
genas mais contundentes, incluindo a
melhora do reconhecimento imunolégico
do cancer, fator que pode influenciar no
crescimento horménio-dependente de
tumores endderinos. A hipotese de agio
imunomoduladora ¢ sustentada pela
observagio de melhora na sensibilidade
dos linf6citos T em estudos in vitro e in
vivo com administragio de mistura de
esterois.

Outro mecanismo de a¢do proposto é
o aumento da atividade das enzimas an-
tioxidantes e da consequente redugdo do
estresse oxidativo, o qual pode provocar
o desenvolvimento de canceres. Células
cancerigenas podem estar sujeitas ao
elevado estresse oxidativo devido aos altos
niveis de espécies reativas de oxigénio
gerados intracelularmente. A redugédo
do estresse oxidativo, por sua vez, age
suprimindo a proliferagio das células
tumorais e induzindo a apoptose.
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OS FITOESTEROIS E O
ESTRESSE OXIDATIVO

O estresse oxidativo é produzido
quando hd um desequilibrio entre as
substancias pré-oxidantes (radicais
livres e espécies reativas de oxigénio) e
as substédncias antioxidantes (enzimas
e vitaminas), em que se observa um
predominio das primeiras.

Estudos comprovaram que a oxi-
dagido do colesterol LDL interfere no
pré e pos estagios da aterosclerose. O
ataque de espécies reativas de oxigénio
contra as biomembranas ou lipoprotei-
nas conduz a destrui¢ao oxidativa de
acidos gordurosos poliinsaturados, que
podem formar os ateromas responséveis
pelo desenvolvimento da doenga. O pro-
cesso pelo qual as espécies reativas de
oxigénio agem ¢ a peroxidagao lipidica
e, sendo o malonaldeido um dos pro-
dutos desse processo, este pode servir
como indicador do estresse oxidativo
em células e tecidos.

Estudos in vitro demonstraram que
os compostos fitoesterdis B-sitosterol,
campesterol e estigmasterol apresen-
tam efeito protetor sobre a peroxida-
¢do do colesterol LDL. Outros estudos
também demonstraram efeito positivo
do consumo de fitoesterdis sobre o
estresse oxidativo. Um deles demons-
trou redugao dos niveis plasmaticos
dos marcadores do estresse oxidativo,
8-isoprostanos, apds seis semanas de
tratamento com produtos enriquecidos
com fitoesterais.
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REGULAMENTAGCAO E
SEGURANCA

Diversos estudos re-
lataram nao evidenciar
importantes efeitos adversos
do uso de fitoesterdis.

O Comité Cientifico de
Alimentos Europeu estabelece
como seguros para consumo
humano os produtos enriquecidos com
fitoester6is em que o nivel maximo de
fitoesterdis nio esterificados seja de
8% (30% a 65% de B-sitosterol, 10% a
40% de campesterol, 6% a 30% de estig-
masterol e 5% de outros fitoesterais).
Também, ressalta que os pacientes que
utilizam medicamentos para reduzir
os niveis de colesterol devem somente
consumir os produtos enriquecidos sob
orientacdo e supervisio médica.

Segundo estudos, a dose diaria
de consumo de fitoesterdis deve ser
limitada a 8,6g/dia, uma vez que
informagdes clinicas relatadas em
humanos sobre niveis superiores de
consumo nio foram suficientemente
conclusivas. Entretanto, devido ao au-
mento do nimero de consumidores de
alimentos que contém fitoesterdis em
sua composig¢io, verifica-se uma maior
probabilidade de serem evidenciados
efeitos adversos relacionados ao seu
consumo e, portanto, € necessiria uma
maior vigildncia quanto ao uso desses
produtos para fins terapéuticos. Apesar
de serem relatados alguns efeitos adver-

sos nas concentragdes plasmaticas
de nutrientes antioxidantes

lipossolaveis e nos niveis de

fitoesterdis circulantes, o

uso de fitoesterdis na for-
ma de alimentos funcio-
nais, com a finalidade de
reduzir as concentragoes
sanguineas de colesterol,

¢é considerado seguro e

efetivo.

A Agéncia Nacional de

Vigildncia Sanitdaria (ANVISA)
preconiza o uso dos fitoester6is como
auxiliares na redugio da absorc¢ao de
colesterol, mas orienta que o consu-
mo de produtos que contenham estes
compostos deve ser associado a uma
alimentacédo equilibrada e a habitos
de vida saudaveis. Segundo a ANVI-

SA, a porg¢ao do produto pronto para
consumo deve fornecer, no minimo,
0,8g de fitoesteréis na sua forma livre.
No entanto, permite que quantidades
inferiores sejam utilizadas, desde que
comprovadas na matriz alimentar.

Quanto ao consumo didrio desses
produtos, a ANVISA recomenda 1 a 3
porgoes, as quais garantam a ingestao
de 1g a 3¢ de fitoesterdis livres por dia.
Conforme a regulamentagio proposta,
nao sao evidenciados beneficios adicio-
nais pelo consumo de doses superiores
a 3g/dia de fitoesterdis. Além disso,
a ANVISA orienta aos individuos com
niveis elevados de colesterol que pro-
curem orientac¢do médica.

A ANVISA estabelece que os produ-
tos que contenham fitoesterdis devem
apresentar a adverténcia de que ges-
tantes, lactentes e criangas nio devem
consumir esse tipo de produto, devido
a auséncia de evidéncias clinicas que
comprovem, de maneira contundente,
a seguranga do uso desses compostos
quimicos.

A FDA considera os fitoesterdis
como seguros (Generally Recognized
as Safe- GRAS) e permite a alegacgao de
protecao cardiovascular para aqueles
alimentos que contenham ester6is e
estandis esterificados. Esta alegagio
pode ser utilizada sempre que os pro-
dutos alimenticios contenham uma
porc¢ao de, no minimo, 0,65¢/porgao de
esterois esterificados (0,4¢ de esterdis
livres) ou 1,7g/por¢ao de estandis
esterificados. Quanto ao consumo
didrio, a FDA recomenda a ingestdao
desses alimentos, junto as refeigoes,
duas vezes ao dia. A dose minima diaria
preconizada corresponde a 1,3g de es-
terdis esterificados e a 3,4¢ de estandis
esterificados.

* Madrcia Fani, jorndlista, editora da revista Aditivos & Ingredientes.
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LOS FITOESTEROLES
USO COMO AGENTES

TERAPEUTICOS

También llamados este-
roles vegetales, fitoes-
teroles son esteroles vegetales
compuesto de 27 a 29 dtomos
de carbono y estructuralmente
similar al colesterol, diferenciin-
dose de esta por la configuracion
en el nicleo o en la cadena lateral,
o incluso por sus grupos polares.

Quimicamente, los fitoestero-
les se subdividen en tres grupos
segin su estructura quimica y la
biosintesis de esteroles: 4-des-
metil, esteroles 4a-monometil y
esteroles 4,4-dimetil. La subclase
mas abundante, a la que se asigna
el efecto primario hipocoleste-
rolémico, es la composicion de
esteroles 4-desmetil, quien posee
la B-sitosterol, campesterol y
estigmasterol como principales
representantes.

Los fitoesteroles también pue-
den clasificarse de acuerdo a la
presencia o ausencia de insatura-
¢oes, qué se subdivide en esteroles
o estanoles, respectivamente. En
cuanto al origen, los estanoles de
distribuicion naturales rara vez se
observan, por lo tanto, obtenida
a partir del processo de hidroge-
nacion de esteroles o por sintesis.

Los fitoesteroles tienen abun-
dante presencia en las plantas,
incluyendo en las especies mari-
nas. Se pueden encontrar en los
alimentos que son ricos en lipi-
dos, tales como nueces, manies,
semillas de sésamo, ademads de
verduras, frutas y granos en gene-
ral. Sin embargo, las principales

fuentes de obtencién son
las fracciones insaponificables
de aceites vegetales, entre los
que destacan el aceite de soja,
canolay girasol. La mayoria de
los aceites contienen 100 mg
a 500 mg de fitosteroles/100g
de aceite, estas siendo obser-
vado tanto en su forma libre
como esterificados. El aceite de
soja contiene 327mg de fitostero-
les/100g de aceite, mientras que el
aceite de canola tiene una concentra-
cion de estos compuestos dos veces
mayor que la observada para el aceite
de soya, correspondientes a 500 mg a
1100 mg de fitosteroles/100g de aceite.
Los fitoesteroles corresponden a un 30%
a un 60% de la materia insaponificable
de estos aceites, siendo el fitosterol
B-sitosterol el compuesto presente en
mayor abundancia, que representan
del 50% al 80% de contenido de aceite.
Los fitoesteroles se han utilizado
con fines terapéuticos para el trata-
miento de enfermedades cardiovascu-
lares y para la prevencion del desarrollo
de canceres, entre otras enfermedades.
Los estudios han demostrado que el uso
de estanoles y esteroles ésteres mostrd
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efecto de reduccion no sélo sobre
el colesterol total y el colesterol
LDL, sino también una tendencia
de mejora en los niveles de coles-
terol HDL.

Los estudios epidemiol6gicos
sugieren que el consumo de fi-
toesteroles puede asociarse con
una reduccion en la incidencia de
canceres comunes como el cén-
cer de pulmén, estémago, colon,
mama y prostata. Se estima que,
en general, que el consumo de die-
tas enriquecidas con fitoesteroles
puede reducir significativamente el
riesgo de cancer en hasta un 20%.

Los estadios in vitro han de-
mostrado que los compuestos
fitolteroles PB-sitosteral, campes-
terol y estigmasterol tiene efecto
protector sobre la peroxidacion
del colesterol LDL. Otros estiidios
también han demostrado un efecto
positivo del consumo de fitostero-
les en el estrés oxidativo.

El uso de fitoesteroles con
fines terapéuticos se ha logrado a
través de la ingestion de alimentos
funcionales, productos industria-
lizados que se incorporen a estas
sustancias o a través de la ingestion
de formas farmacéuticas. En forma
libre, presente en la forma de la
estructura de polvo y debido a la
estructura cristalina y la escasa
solubilidad, necesitan pasar por
un proceso de homogeneizacién
y emulsificacion antes de ser
incorporados en los alimentos.
Cuando esterificados con dcidos
grasos, fitoesteroles ha aumentado
su solubilidad, lo que permite su
incorporacion en los alimentos
grasos, como los productos lacteos,
margarina y aceites. Sin embargo,
la incorporacion de fitoesteroles en
alimentos grasos ha sido cuestiona-
da a lo largo de los afios, ya que el
consumo de este tipo de alimentos
no se indica en las directrices de sa-
lud propuestas para el tratamiento
de las enfermedades cardiovascu-
lares en las personas que tienen

hipercolesterolemia. Asi, con la ayuda
de las tecnologias actuales, es posible
agregar fitosteroles para productos ali-
menticios con menores contenidos de
grasa, como leche, yogur, pany cereales.

Varios estudios han reportado
ninguna evidencia significativa de los
efectos adversos del uso de fitosteroles.

El Comité Cientifico de Alimentos
Europeo hacia abajo, como seguros
para el consumo humano los productos
enriquecidos con fitoesteroles en el
que el nivel maximo de fitoesteroles
no esterificados es del 8% (30% a 65%
de B-sitosterol, un 10% a un 40% de
campesterol, del 6% al 30% de estig-
masterol y 5% de otros fitosteroles).

Asimismo, es evidente que los pa-
cientes que usan medicamentos para
reducir los niveles de colesterol s6lo
debe consumir productos enriqueci-
dos bajo la orientacion y supervision
médica.

Segan estudios, la dosis diaria de
consumo de fitosteroles deberia limi-
tarse a 8,6¢ por dia, ya que los datos
clinicos reportados en humanos en los
niveles més altos de consumo no han
sido suficientemente concluyentes.
Sin embargo, debido al aumento en el
ndmero de consumidores de alimentos
que contengan fitosteroles en su compo-
sicion, existe una mayor probabilidad de
ser observado efectos adversos relacio-
nados con su usoy, por lo tanto, hay una
necesidad de una mayor vigilancia sobre
el uso de estos productos con fines tera-
péuticos. Aunque se informo de algunos
efectos adversos en las concentraciones
plasmaticas de nutrientes y antioxidan-
tes liposolubles y en los niveles de los
fitoesteroles en circulacion, el uso de
fitoesteroles en la forma de alimentos
funcionales, para el propésito de redu-
cir las concentraciones sanguineas de
colesterol, se considera segura y eficaz.

La Agencia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) recomienda el uso
de fitosteroles como ayuda a reducir la
absorcion de colesterol, pero indica que
el consumo de productos que contienen
estos compuestos debe estar asociada
con una dieta equilibrada y un estilo de

vida saludable. Segiin la ANVISA, la
porcion del producto listo para el
consumo deberia proporcionar al
menos 0,8¢ de fitoesteroles en su
forma libre. Sin embargo, permite
que se usan cantidades mas bajas,
siempre que ello se evidencia en la
matriz alimentaria.

Como para el consumo diario
de estos productos, la ANVISA re-
comienda 1 a 3 porciones, lo cual
garantiza la ingesta de 1g a 3g de
fitosteroles libres considerado por
dia. Como el Reglamento propues-
to, no se muestran los beneficios
adicionales por el consumo de
dosis superiores a 3g/dia de fitos-
teroles. Ademas, la ANVISA guias a
individuos con niveles elevados de
colesterol que busquen atencion
médica.

La ANVISA establece que
los productos que contengan
fitosteroles deberia presentar la
advertencia de que las mujeres
embarazadas, los bebés y los nifios
no deberian consumir este tipo
de producto, debido a la ausencia
de evidencia clinica de demostrar
de manera convincente, la seguri-
dad del uso de estos compuestos
quimicos.

La FDA considera que los
fitoesteroles como seguros (Gene-
rally Recognised as Safe - GRAS)
y permite la alegacion de protec-
¢ion cardiovascular para aquellos
alimentos que contienen esteroles
y estanoles esterificados. Esta afir-
macion puede utilizarse siempre
que los productos alimenticios
contienen una porcién de al me-
nos 0,65 g/porcion de esteroles
esterificados (0,4¢ de esteroles
libres) o de 1,7g/porcion de esta-
noles esterificados. Como para el
consumo diario, la FDA recomien-
da el consumo de estos alimentos,
junto con las comidas dos veces al
dia. La dosis diaria recomendada
minimo corresponde a 1,3g de
esteroles esterificados yla 3,4¢ de
estanoles esterificados.




