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RESUMO

Tem sido evidenciado que o consumo do suco de laranja amarela melhora a sensibilidade
insulinica, o perfil lipidico, a pressdo arterial, o estresse oxidativo e a inflamag¢ado, condi¢oes
fisiopatologicas relacionadas as doengas cronicas como cardiovasculares, sindrome
metabodlica, diabetes tipo II, obesidade e cancer. Tais efeitos se devem a presenca de
nutrientes (vitamina C e potdssio) e compostos bioativos (flavondides citricos e
carotenodides), que atuam de forma sinérgica protegendo o organismo. O suco de laranja de
polpa vermelha apresenta além destes componentes, o licopeno que atua como um potente
antioxidante celular. O objetivo desta pesquisa foi avaliar o efeito do consumo regular do
suco de laranja vermelha sobre os fatores de risco da sindrome metabdlica, incluindo
circunferéncia da cintura aumentada, hipertrigliceridemia, baixo HDL-C, hipertensado arterial
e intolerancia a glicose. Os resultados obtidos foram analisados em dois diferentes estudos os
quais foram escritos na forma de artigo cientifico, sendo que no primeiro foi dado énfase nos
parametros antropométricos e no segundo os parametros bioquimicos e hemodinamicos.
Homens e mulheres sauddveis consumiram diariamente 750mL de suco de laranja vermelha
durante oito semanas consecutivas. No inicio e no final do tratamento foram realizadas
avaliacdes antropométrica (peso corporal, estatura, dobras cutidneas e circunferéncias)
bioquimica (glicose, insulina, hemoglobina glicada, colesterol total, LDL-C, HDL-C, Apo A
e B, proteina C reativa, atividade antioxidante por DPPH, resisténcia insulinica pelo indice
HOMA), hemodinamica (pressao arterial sistdlica e diastdlica). O tratamento com o suco de
laranja vermelha nao alterou a circunferéncia da cintura, diminuiu o colesterol total, LDL-C,
proteina C reativa e pressao arterial, além de aumentar a atividade antioxidante no soro dos
voluntarios. Sugerimos que o suco de laranja ndo influencia no aumento de peso corporal e
demais medidas e apresenta propriedades hipolipidémica, anti-inflamatéria e antioxidante,

que contribuem para a prevencao ou melhora nos fatores de risco da sindrome metabdlica.

Palavras-chave: Suco de laranja vermelha, Sindrome metabdlica, Licopeno, Flavonoides.



ABSTRACT

It has been shown that the consumption of blond orange juice improves insulin sensitivity,
lipid profile, blood pressure, oxidative stress and inflammation, pathophysiological conditions
related to chronic diseases such as cardiovascular, metabolic syndrome, diabetes type II,
obesity and cancer. These effects are due to the presence of nutrients (vitamin C and
potassium) and bioactive compounds (citrus flavonoids and carotenoids), which act
synergistically protects the body. Besides these components the red orange juice has lycopene
that acts as a potent antioxidant. The aim of this study was to evaluate the effect of regular
consumption of red orange juice on the risk factors of metabolic syndrome, including
increased waist circumference, hypertriglyceridemia, low HDL-C, hypertension and glucose
intolerance. The results were analyzed in two different studies which were written in the form
of a scientific paper, the first one emphasizes the anthropometric parameters and in the second
one biochemical and hemodynamics parameters. Healthy men and women consumed daily
750mL of red orange juice for eight consecutive weeks. At the beginning and end of treatment
were evaluated anthropometric (body weight, height, skinfolds and circumferences)
biochemical (glucose, insulin, glycated hemoglobin, total cholesterol, LDL-C, HDL-C, Apo A
and B, C-reactive protein antioxidant activity by DPPH, insulin resistance by HOMA index),
hemodynamic (systolic and diastolic). Treatment with red orange juice did not alter the waist
circumference, decreased total cholesterol, LDL-C, C-reactive protein and blood pressure,
besides increasing the antioxidant activity in serum of volunteers. We suggest that the orange
juice does not influence the increase in body weight and other measures and has properties
like hypolipidemic, anti-inflammatory and antioxidant that contribute to the prevention or

improvement in risk factors of metabolic syndrome.

Key-words: Red orange juice, Metabolic syndrome, Licopene, Flavonoids.
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INTRODUCAO GERAL

As laranjas de polpa vermelha apresentam licopeno e alto teor de -caroteno na sua
composic¢do, diferentemente das laranjas amarelas, o que confere a cor avermelhada da polpa
e no suco dos seus frutos. Estas frutas sdo provenientes da regido sul do estado de Sao Paulo
(Lee e Coates, 2002; Fanciullino et al, 2006; XU et al, 2006; LIU et al, 2007). Estudos
anteriores t€ém demonstrado uma relagdo inversa entre o consumo de alimentos fontes de
licopeno e o risco de cancer e doencgas cardiovasculares (Rao, 2002; Bhuvaneswari et al,
2001; SHARONI et al, 1997).

As frutas citricas sdo fontes tradicionalmente conhecidas por seu alto conteido de
vitamina C, mas elas também fornecem nutrientes essenciais como o potdssio e folato, além
de serem fontes unicas de flavonoides citricos. Os flavonoides citricos ou flavanonas
apresentam propriedades antiinflamatdrias, anticolesterolémicas, anticarcinogénicas (Terao et
al, 2009; Benavente-Garcia, 2007) e tem sido sugerido que ndo altera a resposta insulinica em
individuos normais (Ghanim, 2007). Tem sido demonstrado que estes efeitos se devem a agao
da hesperidina e naringina, que sdo os flavonoides mais conhecidos e estudados na laranja, e
da provavel sinergia entre eles e a vitamina C (Sanchez-Moreno et al, 2003).

Com o aumento da prevaléncia da obesidade, a associagdo entre gordura visceral
abdominal e resisténcia a insulina levou a uma nova identidade clinica heterogénea,
denominada Sindrome Metabdlica. Esta condicao estd associada a um conjunto de fatores de
risco que levam ao desenvolvimento de doengas cardiovasculares e do diabetes melitos tipo 2
(Saad et al, 2006). A resisténcia insulinica € considerada como o fator central desta sindrome
e estd associada a predisposicdo a uma variedade de outras condi¢des clinicas como
hiperglicemia, hipertensdo, dislipidemias, obesidade, doenca macrovascular, cancer (c6lon,
prostata e outros), distirbios do sono (sindrome da apnéia obstrutiva do sono), doenca da
vesicula biliar e problemas respiratérios (Reusch e Draznin, 2006; Scott et al, 2004).

Pesquisas atuais constataram a prevaléncia da sindrome metabdlica em dois
municipios brasileiros. Em Vitéria/ES a prevaléncia foi de 29,8% em ambos os sexos
(Sararoli et al, 2007), e em Bambui/MG de 25,9% entre os homens e 40,9% entre as mulheres
(Leite et al, 2007). A predisposicdo genética, a alimentagdo inadequada e o sedentarismo
constituem os principais fatores contribuintes ao surgimento da sindrome. A adoc¢do de um
estilo de vida sauddvel, como dieta equilibrada e pratica regular de atividade fisica, €

componente bdsico para a prevengdo. As frutas citricas estdo sempre presentes entre 0sS
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alimentos recomendados, devido ao teor de vitamina C e componentes fitoquimicos (I Diretriz
Brasileira de Diagndstico e Tratamento da Sindrome Metabolica, 2005).

Diante das propriedades funcionais do suco de laranja vermelha e da crescente
prevaléncia da Sindrome Metabdlica evidencia-se a necessidade da realizacdo de novas
pesquisas na busca pela prevencdo do desenvolvimento de doencas cronicas. Sabendo-se que
as frutas citricas contem compostos bioativos que melhoram a saide cardiovascular e
componentes formadores da Sindrome Metabdlica, este estudo buscou investigar o efeito da
ingestdo habitual do suco de laranja vermelha esperando-se uma melhora sobre os fatores de

risco.
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OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar o efeito da ingestao regular do suco de laranja vermelha com relagdo ao estado

nutricional, antropométrico, hemodinamico e bioquimico de individuos adultos sauddveis.

3.2 Objetivos Especificos

Investigar os efeitos da ingestdo cronica do suco de laranja integral, pasteurizado e sem

adic¢do de acucar sobre os parametros antropométricos em homens e mulheres.

Avaliar o efeito da ingestao didria do suco de laranja vermelha sobre os componentes da
sindrome metabodlica de individuos adultos, relacionados aos parametros antropométricos,

hemodinamicos e bioquimicos.
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CAPITULO I - REVISAO BIBLIOGRAFICA

1.1  Variedade das laranjas

A citricultura € um dos setores mais competitivos e de maior potencial de crescimento
do agronegécio. O Brasil detém 30% da producdo mundial de laranja e 59% do suco desta
fruta. Sdo Paulo e Flérida dominam a oferta mundial (Neves et al, 2006).

Os frutos citricos s@o considerados como importantes reservatorios de carotenoides,
com a identificacdo de mais de 115 tipos diferentes, presentes na casca € na polpa dos frutos
(Saunt, 2000). As laranjas podem ser classificadas em dois grandes grupos em fun¢do da sua
coloragdo: brancas, claras ou amarelas e sanguineas. As claras (Figura 1) s@o caracterizadas
pela cor laranja/amarela na polpa e no suco, devido a presenca de carotenoides, que sao
pigmentos de cores que variam do amarelo ao vermelho. As variagdes de cor sdo decorrentes
de flutuacdes na quantidade dos diferentes carotenoides presentes (Bitters, 1961). A este
grupo pertencem quase que a totalidade das laranjas comercais cultivadas no mundo,
incluindo as variedades de mesa (Baia, Navel e outras), variedades usadas para a extragcao de
suco (Péra, Valéncia, Natal e outras), laranjas sem acidez (Lima, Serra d’dgua) e outras
(Latado, 2009).

O segundo grupo € constituido pelas laranjas sanguineas, caracterizadas pela colorac¢ao
vermelha-intensa (violdcea) da polpa e do suco devido a presenca da antocianinas. Segundo o
Banco Ativo de Germoplasma (BAG) da Agéncia Paulista de Tecnologia dos Agronegdcios
(APTA) Citros “Sylvio Moreira”, situado em Cordeirépolis/SP, ha 17 variedades que podem
ser consideradas como laranjas sanguineas, origindrias de diversos paises, tais como: Itdlia,
Marrocos, Corsega e Espanha. Um terceiro grupo, nao descrito por Bitters, sdo as variedades
de laranjas de polpa vermelha ou falsas-sanguineas (Figura 2). Nestas, a coloragdo da polpa é
devido a presenca de maiores teores de carotenoides (B-carotenos, licopenos, xantinas e
outros), em comparagcao com as laranjas claras, sendo que ambas nao produzem antocianinas.
O BAG da APTA Citros “Sylvio Moreira” apresenta trés variedades que podem ser
consideradas como laranjas de polpa vermelha: Sanguinea-de-Mombuca, Valéncia Puka e
Baia Cara-cara (Latado, 2009).

Ja foi comprovado que nos frutos de laranjas amarelas a composi¢do dos carotenoides
e a sua propor¢ao variam enormemente entre espécies (Fanciullino et al, 2006), variedades
(Lee e Coates, 2002; Fanciullino et al, 2006), estaddios de maturacdo dos frutos (Kato et al.,
2004; Rodrigo et al, 2004), clima ou regido de cultivo dos frutos (Mouly et al, 1999), efeito de
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tratamentos de pds-colheita (Rodrigo et al, 2006) e efeito de processamento (Gama e Sylos,
2007).

No entanto, estudos com a mesma profundidade ainda nao foram realizados em
variedades de polpa vermelha. Os estudos exitentes visaram a quantificacdo dos seus
carotenides principais: o B-caroteno e o licopeno. Liu et al (2007) avaliaram o contéudo de
carotenoides em variedades de polpa vermelha em comparacdo com variedades amarelas das
quais foram derivadas, e Xu et al (2006) verificaram a relagc@o entre as concentracdes de

licopeno/B-caroteno, em quatro variedades citricas de frutos com polpa vermelha.

Figura 1. Fruto da laranja Valéncia, do grupo das variedades amarelas.

Figura 2 - Fruto da laranja Sanguinea-de-Mombuca, do grupo das variedades de polpa vermelha.

Latado et al (2008), investigaram as concentracdes de carotenoides e licopeno em duas
variedades de laranja vermelha (Sanguinea-de-Mombuca e Valéncia Puka) e compararam as
concentracdes do suco de laranja Péra (controle). O suco das laranjas vermelhas apresentou
entre 10 e 73% a mais de carotenoides totais. O mesmo padrao foi observado com relagao ao
B-caroteno sendo que as maiores concentracdes foram encontradas na Sanguinea-de-
Mombuca. Pode-se verificar ainda que o suco dos frutos das variedades de laranja vermelha
apresentou entre 25 e 675% a mais de licopeno.

O licopeno e os carotenos apresentam funcdes nutricionais € medicinais € aparecem
atualmente como um dos mais potentes agentes antioxidantes, sendo sugeridos na prevencao

de carcinogénese e aterogénese, devido a sua capacidade de proteger moleculas, inclusive o
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DNA, da ag¢do de radicais livres (Shami e Moreira, 2004; LUGASI, 2003). E encontrado em
uma quantidade restrita de alimentos (sdo exemplos: tomate, mamao, melancia, goiaba e
pitanga) e, além disso, o organismo ndao é capaz de sintetizd-lo; ou seja, ele € obtido
exclusivamente por meio da alimentacdo. Ainda ndo existe uma ingestao didria recomendada,

porém a quantidade sugerida varia de 4 a 35mg/dia (Moritz e Tramonte, 2006).

1.2 Suco de laranja

O suco de laranja tradicional (amarela) € uma mistura complexa de compostos, entre
outras substancias, proteinas, carboidratos, lipidios, vitaminas (C, complexo B e A), metais
(principalmente ferro), carotenoides, compostos fendlicos e fibras, que pode causar diversos
efeitos bioldgicos (Franco, 2005; Fenech et al, 2005). A Tabela 1 apresenta a composicao

nutricional do suco de laranja integral pasteurizado brasileiro (USDA, 2010).

Tabela 1. Nutrientes do suco de laranja integral pasteurizado.

INFORMACAO NUTRICIONAL
Composicao Nutricional 250 mL 750 mL

Agua (g) 217,18 651,54
Energia (kcal) 120 360
Proteina (g) 1,69 5,07
Gorduras totais (g) 0,3 0,9
Carboidratos (g) 28,51 85,53
Acucares totais (g) 20,69 62,07
Fibra dietética total (g) 0,7 2.1
Célcio (mg) 179 537
Ferro (mg) 0,32 0,96
Magnésio 27 81
Fésforo (mg) 67 201
Potéssio (mg) 443 1329
Selénio (ug) 0,2 0,6
Sédio (mg) 5 15
Zinco (mg) 0,17 0,51
Vitamina A (mg) 7 21
Vitamina C (mg) 83,7 251,1
Vitamina B6 (mg) 0,189 0,567
Colina (mg) 15,4 46,2
Vitamina E (mg) 0,5 1,5
Vitamina D (ug) 0,7 2,1
Folato (lg) 47 141
Niacina (mg) 0,697 2,091
B-Caroteno (lLg) 20 60
a-Caroteno(lLg) 20 60

Fonte: USDA, 2010.
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Sanchez-Moreno et al (2003) mostrou que beber dois copos de suco de laranja (500
mL/d) aumentou a vitamina C no plasma e reduziu as concentragdes de marcadores de
estresse oxidativo. Estudos sugerem que a ingestdo do suco melhora o perfil lipidico e reduz o
risco de doengas cardiovasculares (Bressan e Coelho, 2008; Kurowska et al, 2000; Liu et al,
2000) podendo suprimir espécies reativas de oxigénio e processos inflamatorios (Kurowska e
Manthey, 2004).

Segundo Ghanim et al (2007) o suco de laranja possui um potencial efeito
antiinflamatério e supdem que o suco é capaz de diminuir a geragdo de espécies reativas de
oxigénio e este efeito € provavelmente atribuido aos flavonoides: naringina e hesperidina.
Boniféacio e Cesar (2009) destacaram que o consumo regular de suco de laranja elevou o
aporte de vitamina C na dieta e foi associado a menor incidéncia de hipertensdo arterial e
obesidade em homens, sugerindo que o suco, ou seus componentes, auxilia na prevencao da
hipertensdo. Aptekmann e Cesar (2010) relataram que o consumo de suco de laranja
associado ao treinamento aerébio em mulheres com sobrepeso diminuiu o risco de doenca

cardiovascular, pela reducdo dos niveis de LDL-c e aumento dos niveis de HDL-c.

1.3 Contexto Histérico da Sindrome Metabdlica

As primeiras investigagdes abordando os componentes da Sindrome Metabdlica (SM)
ocorreram na década de 20, mas foi a partir dos anos 80 que o assunto passou a ser muito
discutido por especialistas da drea da saide. Em 1922, Maraton associou algumas condi¢des
clinicas com o desenvolvimento de um conjunto de anormalidades metabdlicas, sendo a
obesidade, a alteracdo do metabolismo da glicose e a hipertensdo. Em seguida, Kylin
percebeu a relac@o entre obesidade, hiperglicemia e gota em pacientes hipertensos (Nilsson,
2001). O conceito de sindrome foi surgindo progressivamente com trabalhos de pioneiros
como Vague em 1947 que estabeleceu uma correlagdo entre distribuicao da gordura corporal e
o risco de diabetes mellitus tipo 2 e doencas cardiovasculares (The Metabolic Syndrome
Institute, 2010). Em 1965, Avogaro et al pesquisaram os aspectos metabdlicos da obesidade e
mencionaram a presenca de uma sindrome denominada plurimetabdlica.

Em 1979, De Fronzo et al, estudaram a resisténcia a insulina introduzindo as técnicas
do “Clamp hiperglicémico” e do “Clamp hiperinsulinémico normoglicémico” ocorrendo, a
partir daf, uma grande expansao no entendimento deste componente.

Reaven e Hoffman (1987) especularam a possibilidade do envolvimento da

Resisténcia Insulinica (RI) e da hiperinsulinemia na etiologia da hipertensdo e em 1988,



20

Reaven e Chen, discutiram a relacdo da RI com a concentracdo dos acidos graxos livres,
progredindo na hipétese de que a insulina fosse um dos componentes principais no
mecanismo central da sindrome. Os autores lancaram a nomenclatura dessa anomalia como
Sindrome X.

Durante os 10 anos seguintes, a Sindrome de X e outros termos foram usados para
descrever o agrupamento de fatores de risco de doencas cardiovasculares metabdlicas,
incluindo termos como "quarteto mortal" por Kapplan em 1989 e a "sindrome de resisténcia a
insulina" (De Fronzo e Ferrannini, 1991).

O termo “Sindrome Metabolica” foi criado em 1998 pelo World Health Organization e

tornou-se o mais utilizado no meio cientifico (The Metabolic Syndrome Institute, 2010).

1.4  Conceito da Sindrome Metabdlica

A Sindrome Metabdlica € definida como um transtorno complexo representado por um
conjunto de alteracdes metabdlicas que leva a um risco aumentado para as doengas
Cardiovascular Aterosclerética, Diabetes Melitos e Acidente Vascular Cerebral. Estas
doencas sdo usualmente relacionadas a deposicdo de gordura na regido central do corpo e a
resisténcia a insulina, devendo ser destacada a sua importancia do ponto de vista
epidemioldgico, responsdvel pelo aumento da mortalidade cardiovascular estimada em 2,5
vezes (I Diretriz Brasileira de Diagndstico e Tratamento da Sindrome Metabdlica, 2005;
Alberti et al, 2009).

Os fatores de risco incluem a resisténcia a insulina, obesidade abdominal, hipertensao
arterial e dislipidemias (Cornier et al, 2008). Com esses fatores de risco, tem sido claramente
demonstrado que a sindrome € comum e que se relaciona em grande parte ao aumento da
obesidade e ao sedentarismo. Como consequéncia, a sindrome metabdlica tornou-se um
problema clinico e de satide publica (Alberti, 2009). Existem outras condicdes clinicas que
estdo frequentemente associadas 4 Sindrome Metabdlica, como hiperuricemia, disfunc¢io
endotelial, desordens do tecido adiposo, estados pré-inflamatérios, estados pro-tromboticos,
sindrome dos ovérios policisticos, acantose nigricans, doenca hepatica gordurosa nao-

alcodlica e microalbumintria (Bloomgarden, 2004).

1.5  Diagnéstico da Sindrome Metabdlica
Nas ultimas décadas, diversas organizacdes desenvolveram diferentes critérios para o

diagnostico da Sindrome Metabdlica (Tabela 2). A primeira definicdo formal de diagndstico
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foi apresentada pela World Health Organization (1998) na qual preconiza como ponto de
partida a presenca da resisténcia a insulina ou do distirbio do metabolismo da glicose, o que
dificulta a sua adog¢do (Scott et al, 2004; I-DBSM, 2005; Cornier, 2008).

O European Group for the Study of Insulin Resistence — EGIR (1999) exige a
resisténcia a insulina ou a hiperinsulinemia de jejum como um componente obrigatério e
somente para individuos ndo diabéticos e mais dois critérios, podendo ser obesidade central,
TG aumentado, hipertensao e hiperglicemia.

Os critérios para o diagnéstico da Sindrome Metabdlica do National Cholesterol
Evaluation Program for Adult Treatment Panel III — NCEP-ATP III (2002) sdao adotados pela
I-DBSM (2005) pela sua praticidade. Sdo dados pela combinagdo, em um mesmo individuo,
de pelo menos trés componentes: dislipidemia, sendo triglicérides >150 mg/dL, HDL-c <40
mg/dL para homens e <50 mg/dL para mulheres, glicemia de jejum =110 mg/dL, hipertensao
=130 mmHg ou 85 mmHg e obesidade abdominal com a circunferéncia da cintura maior que
102 cm para homens e 88 cm para mulheres (Zimmet et al; 1999; Expert Panel on Detection,
Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol; 2002).

A American Association of Clinical Endocrinologists — AACE (2003) defendeu a
utilizacdo do termo Sindrome de Insulino-Resisténcia em detrimento de Sindrome
Metabdlica, e seus critérios de definicdo incluem a presenca de fatores de risco (IMC > 25
kg/mz, circunferéncia da cintura aumentada, sedentarismo, idade, etnia, historia familiar de
DM?2, doenca cardiovascular) e mais duas anormalidades metabdlicas (triglicérides elevado,
HDL-c diminuido, hipertensdo e glicemia de jejum alterada).

A International Diabetes Federation — IDF (2006) define a obesidade central como um
componente obrigatério (circunferéncia abdominal, especifico por nacionalidade ou etnia)
mais 2 dos 4 componentes, sendo eles: hipertrigliceridemia, hipertensao, hiperglicemia e/ou
HDL-c reduzido.

Foi liberado em 2009 um consenso estabelecido por algumas organizagdes que se
reuniram na tentativa de unificar o diagndstico da Sindrome Metabdlica. Dentre elas sdo
incluidas: International Diabetes Federation (IDF), National Heart, Lung, and Blood Institute
(NHLBI), American Heart Association (AHA), World Health Organization (WHO),
International Atherosclerosis Society (IAS) e International Association for the Study of
Obesity (IASO). Definido pela presencga de trés dos cinco componentes a seguir, ndo sendo
obrigatéria nenhuma delas: circunferéncia da cintura (de acordo com a populagdo e pais

especifico), triglicérides 2150 mg/dL ou em tratamento medicamentoso, HDL-c <40 mg/dL
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para homens e <50 mg/dL para mulheres ou em tratamento com medicamento, pressao
arterial sist6lica >130 e/ou diastdlica >85 mmHg ou em tratamento medicamentoso e glicemia
de jejum >100 mg/dL ou em tratamento. Os pontos de corte de cada critério foram bem
definidos, exceto os da circunferéncia da cintura, que devem ser avaliados para cada etnia.

Até que mais dados estejam disponiveis, o recomendado € utilizar os pontos de corte da IDF

(Alberti et al, 2009).

Tabela 2 - Critérios de Diagndsticos da Sindrome Metabdlica de diferentes Organizagdes.

WHO, 1998 EGIR, 1999 NCEI;(_;SIPHI’ AACE, 2003 IDF, 2006
Hiperinsulinemia ou Resistencia Pelo menos trés Intolerancia a Circunferéncia
glicemia de jejum > Insulinica ou critérios: glicose, fatores da Cintura

110mg/dL e + 2 Hiperinsulinemia deriscoe + 2 aumentada*®
critérios: de jejum (ndo critérios: e + dois
diabéticos) e critérios:
+ 2 critérios:
TG > 150 mg/dL.
HDL-c HDL-c
< 35 mg/dL (H) <40 mg/dL (H)
< 39 mg/dL (M) < 50 mg/dL (M)
PA>140/90 mmHg PA>140/95 mmHg PA > 130/85 mmHg ou medicacao
ou medicacao ou medicagdo

Glicemia de jejum = 110 mg/dL. ou DM Glicemia 2110
mg/dL. ou DM
Circunferéncia da Circunferéncia da
Cintura: Cintura:
> 94 cm (H) >102 cm (H)
>80 cm (M) > 88 cm (M)
Obesidade central,
IMC > 30 Kg/m®
ou RCQ:
> 0,9 (H)
> 0,85 (M)
Microalbumintria
Albumina/creatina
> 30 mg/g

* Para o Brasil, o padrdo é = 80 cm para mulheres e 90 cm para homens.
Adaptado de CORNIER, 2008.

1.6

Prevaléncia da Sindrome Metabolica

A prevaléncia mundial da Sindrome Metabdlica € crescente, porém, sua estimativa

depende dos critérios de diagndstico utilizados, bem como a composi¢do de varidveis como
sexo, idade, raca e etnia da populacdo estudada. Além disso, hdbitos de vida e condig¢des

socioecondmicas parecem influenciar a prevaléncia (Cornier et al, 2008). De acordo com Trac
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(2005) a Sindrome Metabdlica atinge pelo menos um quarto da populacio em paises
desenvolvidos, representando maior risco de desenvolvimento de diabetes melitos tipo 2 e
doencas cardiovascular aterosclerdtica. Na populacdo americana acima de 50 anos de idade a
prevaléncia € de 44% segundo critérios de diagndstico do NCEP-ATPIII (2001). A
prevaléncia da sindrome metabdlica € estimada entre 20 a 25% da populacdo geral, com
comportamento crescente nas ultimas décadas.

Ainda de acordo com os critérios do NCEP-ATPIII (2001) a prevaléncia segundo o
sexo na Franca € de 11% (homens) e 8% (mulheres), no Canadé é de 30,6% e 29,2 e na China
¢ de 9,8% e 17,8%, respectivamente (Cornier, 2008). Apesar da importancia da Sindrome
Metabdlica ha poucos estudos conduzidos com grandes amostras populacionais e diferentes
grupos étnicos para melhor representacdo epidemioldgica. No Brasil, um dos principais
estudos realizados foi em 2007 na cidade de Vitéria-ES, no qual se avaliou a prevaléncia da
Sindrome Metabolica por sexo, faixa etdria, classe social e grupo étnico. Foram coletados os
dados de 1.663 individuos, de 25 a 64 anos, em uma amostra randomica da populagdo. Os
autores concluiram que a prevaléncia de Sindrome Metabdlica é elevada, inclusive nos mais

jovens, com grande contribui¢do da hipertensao para o seu diagnéstico (Salaroli, 2007).

1.7  Resisténcia Insulinica (RI)

A resisténcia a insulina € um fator de risco para uma variedade de doencas cronicas,
incluindo ndo sé o diabetes do tipo 2, mas também doencas cardiovasculares, hipertensao,
dislipidemia e cancer do cdlon (Ascasco et al; 2003). A manifestagao desta disfun¢do ocorre
em estagio precoce, ou seja, precede o aparecimento dos diferentes componentes da Sindrome
Metabdlica, sendo considerada como o fator determinante e desencadeante desta sindrome
(Kuroe et al; 2003).

A resisténcia insulinica caracteriza-se por falhas das células-alvo em responder aos
niveis normais de insulina circulantes, resultando em hiperinsulinemia compensatoria na
tentativa de se obter uma resposta fisiolégica adequada (Ye, 2007). E possivel estimar a
resisténcia a acdo da insulina, através do indice HOMAI-IR (Homeostatic Model
Assessment), utilizando-se os niveis de glicemia e insulinemia de jejum. O método de
determinagdo da resisténcia insulinica, permite avaliar o risco e realizar uma predi¢cdo do
desenvolvimento de diabetes melitos tipo 2 (Matthews et al, 1985).

A mensuragdo da resisténcia insulinica pode ser realizada por métodos diretos, como o

teste de tolerancia endovenosa a glicose com amostras freqiientes “Frequent Sample IV
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Glucose Tolerance Test” (Bergman, 1989) para resisténcia insulinica e as técnicas de Clamp
Euglicémico e Clamp Hiperinsulinémico. Tais técnicas analisam os efeitos de uma quantidade
pré-determinada de insulina exdgena administrada no individuo, além de mensurar a
quantidade de insulina metabolizada pelos tecidos periféricos durante a estimulagdo com
insulina (De Fronzo et al, 1979). Embora atualmente o clamp euglicémico-hiperinsulinémico
seja considerado a técnica padrdo-ouro disponivel, ou seja, de maior acurdcia para avaliacao
da resisténcia insulinica, € dispendioso, demorado, invasivo e de alta complexidade, sendo
invidvel a aplicacdo em estudos populacionais e na pratica clinica (Gelonese et al, 2006).

O HOMAI-IR € um método indireto que tem se tornado cada vez mais preciso.
Embora essa nio seja a técnica com maior acuricia existente, ela representa uma ferramenta
util para estudos populacionais, em virtude da facilidade de sua aplicacdo e da correlagao forte
e significante com as técnicas diretas de avaliagdo da resisténcia a insulina observada na
maioria dos trabalhos de validacdo (Vasques et al, 2008). Um aspecto importante a ser
observado na aplicagdo do HOMAI-IR com sucesso em uma dada populagdo € a presenca de
pontos de corte especificos para a raca ou a faixa etdria apresentada pela populacdo estudada
ou pontos de corte para populagdes que se assemelhem ao méximo aquela em estudo (Wallace
et al, 2004). Na Tabela 3, sdo apresentados os pontos de corte para o HOMAI-IR

determinados em diversas populagdes e faixas etarias.

Tabela 3 - Pontos de corte propostos para HOMA 1-IR.

Valor de HOMA1-IR
> 2,34 (curva ROC)

Caracteristicas da amostra
976 coreanos de 30-79 anos, ndo diabéticos

140 espanhdis, 7-16 anos, eutréficos e obesos

Préximo de 3,0 (curva ROC)

57 turcos, criangas e adolescentes obesos com RI e sem RI

> 3,16 (curva ROC)

490 espanhdis, 19-70 anos, IMC: 26,3 + 4,4 (18-42 kg/mz) 2,1£0,1
e nio-diabéticos
120 chilenos, 19-40 anos, eutréficos e TNG 1,96 + 0,57

2.264 brasileiros, 4-93 anos

Idade < 18 anos: 2,39 + 1,93
Idade > 18 anos: 3,20 + 3,56

1.898 brasileiros de 18-90 anos com glicemia de jejum <
99 mg/dL

Total: 1,8 £0,9

IMC < 25 kg/m’= 1,2 + 0,65

IMC de 25 a 30 kg/m’= 1,8 + 0,98
IMC > 30 kg/m’=2,9+ 1,6

225 italianos, 40-79 anos, eutréficos e TNG

> 2,77 (dltimo quintil)

97 espanhdis, 20-65 anos, IMC: 22,2 + 1,9 kg/mz, sem RI

Total: = 3,8 (p90)
Homens: = 3,5 (p 90)
Mulheres: > 3,9 (p 90)

1.317 brasileiros, 40 £ 12 anos, IMC: 34 = 1Okg/m2 € sem
alteracdes metabdlicas

>2,71 (p 90)

IMC = Indice de Massa Corporal; p = Percentil; RI = Resisténcia Insulinica;
ROC = Receiver Operating Characteristic, TNG = Tolerancia Normal a Glicose.

Vasques et al; 2008
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1.8  Prevencio da Sindrome Metabdlica

A prevencdo da Sindrome Metabdlica é um desafio mundial contemporaneo. Estd
comprovado que a associagdo entre dieta e exercicio provoca a reducdo expressiva da
circunferéncia abdominal e da gordura visceral, melhora significativamente a sensibilidade a
insulina, diminui os niveis plasmédticos de glicose, podendo prevenir e retardar o aparecimento
de diabetes tipo 2, reduz expressivamente, ainda, a pressdo arterial e niveis de triglicérides
com aumento de HDL-colesterol (I-DBSM, 2005).

Doencgas cronicas, como diabetes tipo 2, podem ser retardadas ou mesmo evitadas por
meio da identificagdo de individuos com predisposi¢do a resisténcia a insulina através da
reversdo do perfil de fatores de risco predisponentes e as mudangas de estilo de vida (Ascasco
et al; 2003). Bergman et al (2003) destacam que a prevencdo € uma estratégia que tem tido
€xitos importantes nos ultimos tempos. Especificamente, as melhorias no estilo de vida tém
demonstrado exercer profundas reducdes na incidéncia de diabetes, pelo menos em curto
prazo (< 5 anos de observacdo).

A prevengdo nutricional pode ser baseada pela dieta mediterranea. Esse padrio
alimentar é caracterizado pelo alto consumo de frutas e tem sido associado a alguns beneficios
a saide, como diminui¢cdo do risco de desenvolvimento de doencgas cardiovasculares e
diabetes melitos tipo 2 (Lorgeril e Salen, 2006). A I Diretriz Brasileira de Diagnoéstico e
Tratamento da Sindrome Metabdlica (2005) recomenda que o plano alimentar deva fornecer o
consumo didrio de duas a quatro porcdes didrias de frutas, sendo pelo menos uma rica em
vitamina C encontrada nas frutas citricas. A laranja e seu suco podem ser inseridos na dieta
como um alimento fonte de vitamina C, flavonoides, e seus demais nutrientes para a

prevengdo e tratamento dos componentes da sindrome.
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CAPITULO I1

Ingestdo habitual de suco de laranja integral contribui para a estabilidade do peso, percentual

de gordura e das medidas corporais em humanos

Jacqueline Queiroz da Silveira; Thais Borges Cesar
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RESUMO

Foram investigados os efeitos da ingestdo do suco de laranja sobre pardmetros
antropométricos associados a fatores de risco para doengas crOnicas ndo transmissiveis.
Participaram 47 voluntdrios sauddveis, eutréficos € com sobrepeso, que consumiram
diariamente 750mL de suco de laranja por 8 semanas consecutivas. Foram realizadas
avaliacdes antropométricas, medidas de circunferéncias, gordura corporal (dobras cutaneas e
bioimpedancia) e ingestdo dietética nos periodos pré e pds a suplementagdo com o suco de
laranja. N@o houve alteracdo significativa do peso corporal, IMC, medidas de circunferéncias
e no percentual de gordura corporal em ambos os géneros. Houve, entretanto um aumento de
6% na ingestdo energética e 19% de carboidratos em homens, enquanto nas mulheres foi
detectado aumento de 11% na ingestdo de carboidratos, mas redugdo de 15% no consumo de
lipidios sem, entretanto, alterar a ingestdo energética total. A ingestdo de vitamina C triplicou
em homens e quadruplicou em mulheres, enquanto a ingestao de folato duplicou em ambos os
sexos. Concluindo, a ingestdo regular de suco de laranja foi associada com a estabilidade do
peso corporal, medidas das circunferéncias e porcentagem da gordura corporal, sugerindo que
0 suco de laranja ndo contribui para o aumento do ganho de peso ou do risco de doengas

cronicas.

Palavras chave: Suco de laranja, ingestdo regular, antropometria, peso corporal,

circunferéncias, risco de doengas cronicas.
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ABSTRACT

It was investigated the effects of chronic intake of orange juice on the anthropometric
parameters related to the non-transmissible chronic diseases. It was participated 47 healthy
volunteers, eutrophic and overweight, who consumed daily 750mL of orange juice for 8
consecutive weeks. It was evaluated anthropometric measurements, circumferences, fat mass
percentage (skinfolds and bioimpedance) and dietary intake in the pre and post orange juice
intervention. There was no significant change in body weight, BMI, waist, hip and arm
circumferences and waist/hip ratio in both genders. However, it was detected a 6% increase of
energy intake and 19% in carbohydrate intake among men, while for women, it was detected
an increase of 11% in carbohydrates, but a decrease of 15% in the lipids consumption, without
any change in the energy intake. Vitamin C intake was increased 3 times in men and 4 times
in women, while folate was increased twice in men and women. Finally, our results showed
that regular intake of orange juice was associated with body weight, circumferences
measurements and fat mass percentage stability, suggesting that orange juice did not

contribute to the increase of the gain of weight or the risk of chronic diseases.

Key words: Orange Juice, regular intake, anthropometry, body weight, circumferences,

chronic diseases risk.
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INTRODUCAO

Uma epidemia de obesidade vem ocorrendo em diversos paises e parece ter emergido
em grande parte como consequéncia das mudancas na dieta alimentar e da atividade fisica
reduzida. Este aumento dramético da obesidade estd fortemente relacionado aos modernos
padrdes dietéticos ocidentais, estando relacionado com a prevaléncia da resisténcia insulinica
(Basciano et al, 2005).

A resisténcia a insulina estd muitas vezes ligada ao teor de macronutrientes existentes
na alimentacdo. Anteriormente, apenas as dietas ricas em gorduras saturadas eram
consideradas indutoras de ganho de peso, da resisténcia a insulina e de hiperlipidemia em
humanos e animais (Feskens et al, 1995; Romieu et al, 1988), no entanto, pesquisas recentes
em modelos humanos e animais sugerem que uma alta ingestdo de carboidratos refinados,
especificamente dietas ricas em frutose também contribuem para a alteracdo na regulacao da
insulina, resultando em ganho de peso, dislipidemia, hiperinsulinemia (Liu e Manson, 2001;
Li et al, 2006; Panchal et al, 2010), hipertensdo arterial (Giacchetti et al, 2000; Takagawa et
al, 2001; Jonhson et al, 2010) e cirrose hepatica gordurosa nao alcodlica (Yki-Jarvinen, 2010).

A American Heart Association publicou uma declaracdo na qual recomenda a reducao
na ingestdo de acucares de adicdo de no maximo 100-150kcal para mulheres e homens,
respectivamente, como um meio de diminuir riscos de doenca cardiovascular. A declaracio
identifica ainda as bebidas ado¢adas como uma fonte primaria de adi¢do de actcar na dieta
(Johnson et al, 2009). As bebidas adocadas incluem refrigerantes, sucos de fruta, energéticos,
entre outros, que possuem em sua composicao adogantes naturais e caldricos como a sacarose
e/ou frutose, os quais tém efeitos metabdlicos semelhantes, dentre eles a obesidade (DiMeglio
e Mattes, 2000).

Nos dltimos 20 anos a ingestdo de energia se tornou maior e a energia proveniente das
bebidas contribuiu de forma significativa para este aumento (Duffey e Popkin, 2007). Os
sucos de frutas contem nutrientes importantes e ainda favorecem o aumento da ingestdo total
de frutas (USDA, 2010). No entanto, estes sucos possuem menor quantidade de fibras, por
isso, sdo menos saciantes do que o alimento sélido (Flood-Obbagy e Rolls, 2009) sendo
associados ao aumento de ganho de peso.

Embora o suco de laranja apresente elevada concentragdo de acucares,
aproximadamente 20g em 250mL numa proporc¢do de sacarose, frutose e glicose de 2:1:1
(Tohill et al, 2004) € também considerado fonte de nutrientes essenciais como vitamina C,

folato e potédssio além de flavondides e carotendides, que estdo relacionados a diversos



38

beneficios a sadde, como a¢des anti-inflamatdrias (Ghanim et al, 2007), anti-colesterolémicas
(Cesar et al, 2010) e anti-hipertensivas (Bonifacio e Cesar, 2009) e prevengdo do estresse
oxidativo na células endoteliais (Sabharwal e May, 2008).

Com base nesses fatos, pretendeu-se investigar os efeitos da ingestao cronica do suco
de laranja integral, pasteurizado e sem adi¢do de agicar sobre 0s pardmetros antropométricos

em homens e mulheres.

CASUISTICA E METODOLOGIA

Estudo transversal com uma amostra de 47 voluntarios saudaveis, sendo 26 homens
com idade de 38 £ 10 anos e 21 mulheres com 33 £ 9 anos, residentes em Araraquara/SP, os
quais ingeriram 750ml de suco de laranja por um periodo de 8 semanas consecutivas, além
disso, eles foram instruidos a ndo modificar o estilo de vida com relagdo a alimentagdo e a
pratica de atividade fisica. O suco de laranja era integral, pasteurizado, pronto para beber e
sem adicao de acucar.

O projeto da pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Ciéncias Farmacéuticas da UNESP de Araraquara/SP, sob o protocolo CEP/FCF/CAr n°

22/2009 e os voluntarios assinaram o termo de consentimento Livre e Esclarecido.

Avaliacao antropométrica

As medidas antropométricas, o percentual de gordura corporal e as avaliagGes
dietéticas foram realizados no inicio e imediatamente apds o término do experimento por
avaliadoras treinadas. Foram mensurados peso e estatura, o IMC foi calculado pela férmula
(peso/alturaz), sendo considerado eutrofia quando IMC >18,5 e <24,9 kg/mz, e pré-obesidade
quando IMC>25 kg/m* (WHO, 2010).

A circunferéncia da cintura foi tomada a partir do ponto médio entre a tltima costela e
a crista ilfaca ou na regido mais estreita do abdomen (Callaway et al, 1988; WHO, 2000), a
circunferéncia do quadril foi medida na extensdo maxima das nddegas e a circunferéncia do
braco foi mensurada a partir da distdncia média entre o processo acromial e a margem inferior
do processo olecrano com o brago flexionado a 90°, a fita métrica foi circundada com o brago
relaxado (Lohman, et al, 1991). Foi realizado o calculo da razdo da circunferéncia da cintura
pela circunferéncia do quadril, na qual sdo estabelecidos os pontos de corte de > 0,9 para

homens e > 0,85 para as mulheres (WHO, 1998).
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As dobras cutineas do biceps, triceps, supra-iliaca e subescapular foram medidas em
triplicata com o auxilio do adipémetro marca Lange® de acordo com as técnicas sugeridas
por Lohman et al (1991). Para a determinacio do percentual de gordura foi realizada a soma
das quatro dobras cutineas e foram utilizadas as equacdes de Durnin e Womersley (1974)
para a estimativa da densidade corporal, de acordo com a idade e género dos participantes.
Em seguida foi utilizada a equacdo de Siri (1961), adaptado de Lohman (1991), para a
conversao da densidade em porcentagem de gordura corporal.

A anélise da porcentagem da gordura corporal por bioimpedancia elétrica foi obtida
pelo equipamento Biodynamic Corp., model 310, Seattle, USA, seguindo as especificacoes

técnicas do manual.

Avaliacao dietética

Para a avaliacdo dietética foi utilizado o recordatério de 24h, no qual foram
relacionados todos os alimentos ingeridos na dieta das ultimas 24 horas. Foi considerado o
consumo das trés refei¢cdes principais — desjejum, almogo e jantar — e das refeicOes extras —
lanche da manha, da tarde e da noite. As quantidades dos alimentos consumidos foram
estimadas em medidas caseiras e o tipo de preparacdo culindria utilizada foi levado em
consideragao.

A andlise dos dados da ingestdo (energia, proteina, carboidrato, lipidio, colesterol,
acidos graxos saturados, cdlcio, ferro, vitamina C e folato) foi realizada por meio do
“Programa de Apoio a Nutricdio - Nutwin”, versdo 3.1, Escola Paulista de Medicina,

UNIFESP, SP, Brasil.

Anadlise estatistica
A andlise estatistica dos resultados foi realizada com o auxilio do software SigmaStat

para Windows, versdo 3.11, 2004. As varidveis apresentadas em tabelas foram resumidas e

o

tabuladas como média e desvio padrdao. Os conjuntos de dados foram testados quanto

—

normalidade das distribui¢des e foram realizados testes estatisticos de comparacdo (Test
Student pareado) entre os periodos pré e pds a intervengdo, procurando-se estabelecer a

significancia de 5% (p<0,05) em todas as comparacdes efetuadas.
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RESULTADOS

A andlise estatistica dos dados mostrou que a intervengdo dietética com o suco de
laranja ndo alterou significativamente o peso corporal e consequentemente o IMC, tanto em
homens quanto em mulheres. Resultado semelhante foi observado com as circunferéncias da
cintura e do braco e com a razao cintura/quadril em ambos os géneros. As mulheres e homens
ndo apresentaram diferenca no percentual de gordura corporal, antes e apds a suplementagdao
com suco de laranja, analisada pela bioimpedancia e dobras cutaneas (Tabela 1).

A avaliagdo do consumo dietético, obtida pela aplica¢do dos recordatérios alimentares
de 24h nos periodos pré e pds a intervencdo com suco de laranja, mostrou um aumento de 6%
na ingestdo energética no grupo dos homens (p<0,05), fato ndo observado no grupo das
mulheres (Tabela 2). A ingestdo de carboidratos aumentou 19% e 11% entre os homens e
mulheres, respectivamente (p<0,05). No grupo das mulheres, foi observada uma reducio de
15% no consumo de lipidios e 19% de acidos graxos saturados (p<0,05). Nao houve alteragao
dos demais macronutrientes no periodo da interven¢do com o suco de laranja, em ambos os
géneros (Tabela 2).

Os resultados da avaliacio do consumo dos micronutrientes nao detectaram
modificagdes na ingestdo de calcio e ferro, em nenhum dos géneros. No entanto, com relagdo
as vitaminas C e folato, foi revelado um aumento significativo em ambos os géneros, sendo
que o acréscimo da vitamina C, com a suplementacdo de suco de laranja, foi triplicada em
homens e quadruplicada em mulheres (p<0,05), enquanto que o folato duplicou em homens e

mulheres (p<0,05) (Tabela 2).

DISCUSSAO

Os resultados deste estudo mostraram que a ingestdo habitual de suco de laranja
integral pasteurizado ndo alterou os parametros antropométricos, como o peso, IMC e
circunferéncias da cintura, do quadril e do braco, bem como a razdo cintura/quadril dos
voluntdrios participantes. Os homens e as mulheres iniciaram e findaram o experimento com a
mesma classificacdo do estado nutricional (WHO, 2010). Ao contrdrio das suposi¢cdes que
tem associado ganho de peso ao consumo de suco de laranja devido a sua densidade
energética, os resultados deste estudo mostraram que a ingestdo de 750mL de suco de laranja,
com 360kcal, ndo alterou o peso e as medidas corporais e portanto ndo contribui para o

excesso de peso dos consumidores. Tohill et al (2004) relataram em revisdo que ha evidéncias
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clinicas que indicam que a combinacdo do consumo de frutas e sucos de frutas, associado a
restri¢do energética, € uma estratégia eficaz para o controle de peso.

Neste estudo nao foi aplicada restri¢do energética a dieta dos participantes, mesmo
com o acrescimo de 360kcal devido ao consumo didrio do suco de laranja. Entretanto, foi
observado que a ingestdo energética total permaneceu a mesma entre as mulheres e levemente
acima entre os homens. Isto provavelmente se deveu a substitui¢do de itens alimentares
extras, geralmente consumidos entre as refei¢des, pelo suco de laranja. Apesar de nao ter sido
planejado o estudo da saciedade do suco de laranja neste experimento, observou-se
empiricamente que durante o periodo com o suco de laranja houve menor ingestao de doces,
biscoitos e comidas extras, sugerindo um efeito de saciedade do suco de laranja.

A avaliacdo do consumo alimentar revelou que o pequeno aumento energético
detectado entre os homens foi concomitante ao aumento na ingestdo de carboidratos,
presumivelmente devido parcialmente as calorias extras do suco de laranja na dieta, mas que
também foi parcialmente compensado pela substituicdo de itens alimentares extras. Em
contrapartida, entre as mulheres houve um aumento na ingestao de carboidratos, simultianea a
redu¢do no consumo de lipideos, ndo alterando a ingestao energética final.

O aumento da ingestdo da vitamina C e folato, pela a adi¢cdo do suco de laranja, foi
importante devido aos beneficios que estas vitaminas trazem a saide. A vitamina C esta
envolvida com a melhora do sistema de defesa antioxidante do organismo estando associado
com a prevenc¢do de doengas cronicas (Wojcik et al, 2010). O folato foi primariamente
descoberto como um protetor na formacdo do tubo neural e a sua deficiéncia causa
indiretamente uma elevagdo nos niveis de homocisteina, sendo este identificado como um
risco isolado de doencas cardiovasculares, além disso, o folato participa como cofator na
sintese de DNA e tem sido associado a prevencao do desenvolvimento e progressao de cancer
de colon (Kennedy et al, 2011).

A obesidade central avaliada pela medida da circunferéncia da cintura, de acordo com
a International Diabetes Federation (2006), € um importante componente para o
desenvolvimento de doencgas crénicas nao transmissiveis como diabetes, dislipidemias e
hipertensdo arterial. Sdo considerados como risco aumentado os pontos de corte superior a
90cm para homens e 80cm para mulheres. No presente estudo foi observado que tanto os
homens como as mulheres nio alteraram a medida da cintura, embora a média dos homens
permanecesse com medida considerada de risco para as doengas crOnicas, enquanto as

mulheres ndo apresentaram risco antes ou apds a ingestdo do suco de laranja. A interpretacao
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destes fatos sugere que o consumo habitual do suco de laranja ndo elevou o risco de doencgas
cronicas avaliado pela medida da cintura. Da mesma forma, a obesidade abdominal, obtida
pela razdo circunferéncia da cintura pela circunferéncia do quadril, também nado sofreu
nenhuma influéncia do consumo didrio de suco de laranja, e, portanto nao contribuiu para o
aumento do risco de doencgas cronicas.

De forma semelhante, os resultados da avaliacdo do percentual de gordura corporal
obtido pela bioimpedancia e dobras cutineas ndo apresentaram diferencas apds a
suplementagdo com o suco de laranja em homens ou mulheres, e sugerindo neste caso que o
suco de laranja ndo contribuiu 0 aumento da massa adiposa.

Tomados em conjunto, os resultados da obesidade abdominal, IMC, peso e
composi¢do corporal do estudo atual foram consistentes com pesquisas anteriores que
mostraram que o suco de laranja ndao contribuiu para o aumento de nenhum destes parametros.
Garcia et al (2008) verificou que a ingestdo prolongada e regular de suco de laranja, em torno
de um ano de consumo, ndo foi associado a alteragdes na composi¢do corporal de homens,
com e sem dislipidemia. Bonifacio e César (2009) observaram que homens que consumiam
suco de laranja regularmente apresentavam menor porcentagem de sobrepeso e obesidade
quando comparados com nao consumidores de suco de laranja de igual faixa etaria.

Concluindo, neste estudo foi mostrado que a ingestdo didria de 750ml de suco de
laranja por 8 semanas seguidas elevou significativamente a ingestdo de vitamina C e folato
que sdo nutrientes essenciais associados a efeitos benéficos a saide. Por outro lado, a ingestao
habitual do suco de laranja ndo foi associada ao aumento do peso corporal e das
circunferéncias da cintura, quadril e brago, evidenciando que o suco de laranja ndo precisa ser
evitado numa dieta para perda de peso. A introducdo de suco de frutas, especialmente do suco
de laranja, caracterizado como de mais alta densidade nutricional entre todos os sucos
produzidos industrialmente (Rampersaud, 2007), deve fazer parte de uma dieta saudével e seu
consumo deve ser incentivado, pois as evidéncias cientificas atuais apdiam claramente os

beneficios a satide e ndo evidenciam relagdo com ganho de peso.
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Tabela I - Caracteristicas antropométricas de homens e mulheres que consumiram 750mlL/dia

de suco de laranja durante 8 semanas.

Suco de Laranja Integral pasteurizado

Antropometria Homens Mulheres

n 26 21

Periodo Experimental ~ Pré-Suco  P6s-Suco  Pré-Suco  Pds-Suco
Peso (kg) 87,0+12,5 87,0£12,1 634114 63,1t114
IMC (kg/m2) 27+3,7 27+3,7 24+39 24+£39
Circunferéncias (cm)

Cintura 97+10,7 96%x11,0 78£10,1 78 £8,5
Quadril 105+64 106£6,7 103+£82 103£8,0
R=C/Q 09£0,1 09+0,1 08+01 080,
Braco 33£25 33+£27 29+3.8 29+3,6
Gordura corporal (%)

Bioimpedancia 247+45 26,7134 33,647 334%+43
Dobras cutineas 234+51 242+29 333+46 31,3+4,2

Nao houve diferencas sigficativas (Teste T-Student pareado).
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Tabela II - Caracteristicas dietéticas de homens e mulheres que consumiram 750mL/dia de

suco de laranja durante 8 semanas.

Suco de Laranja Integral Pasteurizado

Nutrientes Homens Mulheres

n 26 21

Periodo Experimental Pré-Suco Pés-Suco Pré-Suco Pé6s-Suco
Energia (kcal) 23831432 2529+%444* 1.724+£334 1.777 £ 364
Proteina (g) 123 £32 117 +31 72 £25 80 =26
Lipideo (g) 89 +£23 86 + 23 65+ 17 55 £ 20*
Carboidrato (g) 27179 322 £ 72% 219£57 244 £ 56*
Colesterol (mg) 331+ 183 261 £97 165 £76 17273
AG Saturados (g) 23£8 22£8 16£6 13 £ 5%
Célcio (mg) 669 + 314 710 £ 350 683 + 286 609 *+ 267
Ferro (mg) 18+4 186 13£5 14+£5
Vitamina C (mg) 137+ 118 450 = 75* 101 £ 109 416 = 68*
Folato (1g) 212£95 430+ 112%* 161 £90 348 £ 62*

*P < 0,05 entre pré e pds a intervencdo com suco de laranja (Teste T-Student pareado).
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Suco de laranja vermelha melhora fatores de risco para sindrome metabdlica
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RESUMO

Estudos anteriores tem associado o consumo de suco de laranja por individuos sauddveis a
prevencao do estresse oxidativo e inflamatério, que pode melhorar a sensibilidade insulinica e
reduzir o risco de desenvolvimento do diabetes e doenca cardiovascular. Isto decorre pela
presenca dos compostos bioativos no suco de laranja, como os flavondides, carotendides e
vitamina C, que atuam protegendo o organismo contra o estresse oxidativo e reduzindo os
lipides sanguineos. O suco de laranja de polpa vermelha apresenta além destes componentes o
licopeno, que confere a cor avermelhada ao suco e que atua como antioxidante. Neste estudo
foi verificado o efeito do consumo regular de suco de laranja vermelha sobre os fatores de
risco da sindrome metabdlica. Os voluntdrios consumiram 750mL de suco de laranja
vermelha durante 8 semanas consecutivas. No inicio e no final do periodo de suplementacao
foram realizadas avaliacdes antropométrica, bioquimica e hemodindmica. Os resultados
mostraram que a suplementacdo com o suco de laranja vermelha ndo alterou a adiposidade
visceral, mas diminuiu o colesterol total (10%), LDL-C (11%), proteina C reativa (20%) e
pressao arterial (5%), além de aumentar a atividade antioxidante no soro dos voluntarios
(140%). Em conclusao, nés sugerimos que o suco de laranja vermelha apresenta propriedades
hipolipidémica, anti-inflamatdria e antioxidante, que contribui para a prevencao de fatores de

risco da sindrome metabdlica.

Palavras-chave: suco de laranja, flavanonas, sindrome metabdlica, resisténcia insulinica.
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ABSTRACT

Previous studies have associated the consumption of orange juice by healthy individuals to
prevent oxidative stress and inflammation, which can improve insulin sensitivity and reduce
the risk of developing diabetes and cardiovascular disease. This derives from the presence of
bioactive compounds in orange juice, such as flavonoids, carotenoids and vitamin C which
protect the organism against oxidative stress and lowering blood lipids profile. The red orange
juice presents these components and beyond has the lycopene, which imparts a reddish color
to the juice which acts as an antioxidant. This study investigated the effects of regular
consumption of red orange juice on the risk factors of metabolic syndrome. The volunteers
consumed 750mL of red orange juice for 8 consecutive weeks. At the beginning and end of
the supplementation period were anthropometric, biochemical and hemodynamic data. The
results showed that supplementation with orange juice red did not alter the visceral adiposity,
but decreased total cholesterol (10%), LDL-C (11%), C-reactive protein (20%) and blood
pressure (5%), besides increasing the antioxidant activity in serum of volunteers (140%). In
conclusion we suggested that the red orange juice has hypolipidemic, anti-inflammatory and
antioxidant properties, which contributes to the prevention of risk factors of metabolic

syndrome.

Key-words: orange juice, flavanones, metabolic syndrome, insulin resistance.
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INTRODUCAO

Estudos recentes tem sugerido que os danos celulares provocados pelo estresse
oxidativo e inflamatdrio estao associados ao inicio da progressao de doengas cronicas, como o
diabetes e as doencas cardiovasculares, entre outras (Vassalle et al, 2009; Henriksen et al,
2010; Incalcaterra et al, 2010). Em contraposi¢do, um estilo de vida saudavel associado a uma
nutricdo equilibrada é fundamental na prevengdo e tratamento destas doencas (Beavers e
Nicklas, 2011). Alimentos ricos em antioxidantes naturais tem sido correntemente associados
a reducdo de fatores de risco destas condi¢des, sendo popularmente difundidos como
alimentos protetores (Asplund, 2002; Ford et al, 2003; Bendinelli et al, 2010).

Entre os alimentos que conferem protecdo contra as doencgas cronicas, encontram-se
algumas hortalicas, nozes, legumes, chés, vinho, azeite de oliva e as frutas citricas (Bendinelli
et al, 2010). Dos sucos de frutas comerciais mais consumidos pela populagdo norte-
americana, os sucos citricos apresentam a maior densidade nutricional avaliada por seis
diferentes métodos (Rampersaud, 2007). Na andlise foi considerado o teor de importantes
micronutrientes em relacdo a quantidade de energia fornecida pelo alimento (Zelman e
Kennedy 2005). As frutas e sucos citricos sdo fontes de varios compostos bioativos, como os
flavonodides e carotendides e sua atividade antioxidante deriva ndo somente da vitamina C,
mas também destes compostos (Riso et al, 2005; Marti et al, 2009).

Estudo recente mostrou que a ingestdo de suco de laranja por individuos sauddveis
submetidos a refeicdo rica em gorduras e carboidratos (refei¢do inflamatdéria) previne o
estresse oxidativo e inflamatério que pode levar a resisténcia insulinica (Ghanin et al, 2010).
Outros estudos tem mostrado consistentemente que o consumo cronico de suco de laranja
reduz os niveis séricos de colesterol total e LDL-C e melhora da fun¢do endotelial, levando a
diminui¢ao do risco de aterosclerose (Cesar et al, 2010; Guarnieri et al, 2007) e da hipertensao
arterial (Morand et al, 2010).

As laranjas de polpa vermelha constituem outra variedade de frutas citricas que
possuem coloragdo avermelhada devido a maior concentragdo de B-caroteno e de licopeno,
este ultimo ndo € encontrado na polpa das laranjas amarelas (Fanciullino et al, 2006). O
licopeno € um potente antioxidante natural capaz de suprimir o oxigénio singlete (Arab e
Steck, 2000) prevenindo a les@o endotelial, reduzindo a sintese do colesterol e a resposta
inflamatdria, entre outros (Palozza et al, 2010). Outras pesquisas tem evidenciado ainda uma
associacdo inversa entre a ingestdo de licopeno e P-caroteno com a sindrome metabdlica

(Sugiura et al, 2008; Sluijs et al, 2009; Yeo et al, 2010).
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A sindrome metabdlica é conceituada como uma constelacio de anormalidades
antropométricas e fisiologicas (Meigs, 2002). Conhecida também como diabesidade € descrita
pelo aumento da incidéncia de diabetes em associagdo com a obesidade, resultado de
alteracdes ambientais, como a ma alimentacdo e o sedentarismo em conjunto com a
suscetibilidade genética (Astrup e Finer, 2000; Zimmet, 2001). Os fatores de risco
metabolicos incluem circunferéncia da cintura aumentada, hipertrigliceridemia, baixo HDL-C,
hipertensdo arterial e intolerancia a glicose (IDF, 2006). Individuos com essas caracteristicas
geralmente manifestam dislipidemia aterogénica que consiste em um agregado de alteragdes
nas lipoproteinas, incluindo niveis séricos aumentados de triglicérides, apolipoproteina B e de
LDL-C, apresentando estados pro-trombéticos e pro-inflamatorios. A sindrome metabolica
identifica um aumento do risco para doengas cardiovasculares, sendo que a magnitude de tal
risco pode variar segundo a presenca dos componentes da sindrome, além de outros fatores
indiretos (Grundy et al, 2005).

A resisténcia insulinica e a adiposidade visceral estdo associadas a outros fatores de
risco da sindrome metabdlica, como alteracdo no metabolismo da glicose e dos lipideos e na
liberacdo de mediadores pré-inflamatérios, tais como TNF-a, IL-6 e proteina C-reativa
(PCR). Além disso, individuos obesos com sindrome metabdlica apresentam baixas
concentragdes sanguineas de antioxidantes quando comparados aos ndo portadores (Reitman
et al, 2002, Després e Lemieux, 2006; Pizent et al, 2010).

Neste estudo foi avaliado o efeito da ingestdo didria do suco de laranja vermelha sobre
os componentes da sindrome metabdlica de individuos adultos, relacionados aos parametros

antropométricos, hemodinamicos e bioquimicos.

CASUISTICA E METODOS

Foram selecionados 35 voluntarios, 19 homens e 16 mulheres, adultos, saudaveis, ndo
fumantes, com faixa etdria variando entre 23 e 59 anos. A pesquisa foi aprovada pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da UNESP de Araraquara, Sdo
Paulo, Brasil, sob o protocolo CEP/FCF/CAr n°22/2009 e os voluntérios assinaram o termo de
consentimento Livre e Esclarecido.

Os participantes finalizaram satisfatoriamente o experimento, sem relatar efeitos
indesejdveis ou adversos da ingestdo cronica de suco de laranja vermelha. Devido a grande
incidéncia de individuos com sobrepeso (51%), avaliados de acordo com WHO (2010), as

caracteristicas clinicas basais dos voluntdrios foram apresentadas separadamente de acordo
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com o IMC e o género (Tabela 1). Em relacio aos parametros antropométricos, a
porcentagem de gordura corporal estava aumentada nas mulheres eutréficas e com sobrepeso
e nos homens com sobrepeso. Homens e mulheres com excesso de peso apresentaram
circunferéncia da cintura aumentada.

A andlise das varidveis bioquimicas basais mostrou que para todos os voluntirios os
niveis de glicose, insulina e a estimativa do HOMA1-IR apresentavam em média valores
normais (Tabela 1). Todavia, quatro voluntdrios, um eutréfico e trés com sobrepeso,
apresentavam HOMA1-IR acima do ponto de corte, demonstrando resisténcia insulinica pré-
existente ao experimento. Entre os individuos com sobrepeso foi verificado que o colesterol
total e LDL-C estavam no limite superior, enquanto a proteina C reativa das mulheres
eutréficas e com sobrepeso apresentavam-se aumentados. Os outros parametros analisados,
incluindo triglicérides, HDL-C e pressdo arterial sistélica e diastdlica estavam dentro dos

limites de normalidade (Tabela 1).

Protocolo experimental

O suco de laranja vermelho obtido a partir da variedade Sanguinea de Mombuca foi
distribuido congelado semanalmente e estava pronto para beber. Os voluntdrios foram
instruidos a manter o suco sob refrigeracdo a 4°C e a ingerir 750mL diariamente, em um
periodo de oito semanas consecutivas. Foi recomendado que os voluntarios ndo modificassem
o estilo de vida, a dieta alimentar e a préatica de atividade fisica durante o periodo da
suplementagcdo. As avaliagdes antropométricas, dietéticas, hemodinamicas e a colheita do
sangue para as andlises bioquimicas e da atividade antioxidante foram realizadas no primeiro

e no ultimo dia do experimento.

Ingestao dietética

A avaliacdo dietética foi realizada através de entrevistas individuais utilizando um
recordatério de 24h e um questiondrio de freqii€éncia alimentar, de acordo com Thompson e
Byers (1994), que foram aplicados no primeiro e no ultimo dia do experimento. A andlise dos
dados individuais da ingestdo de energia, macronutrientes (proteina, lipidios, carboidratos) e
micronutrientes (calcio, ferro, vitamina C e folato) foi realizada utilizando o software Nutwin,
versao 3.1, Escola Paulista de Medicina, UNIFESP, SP, Brasil. Os valores médios do

consumo alimentar foram avaliados separadamente para homens e mulheres.
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Medidas Antropométricas

Foram realizadas as medidas antropométricas de peso corporal, estatura, dobras
cutaneas e circunferéncias. O indice de massa corporal (IMC) foi utilizado para classificar os
individuos em eutréficos (18,5 a 24,9 kg/rnz) e com excesso de peso (=25 kg/mz) (WHO,
2010). As dobras cutianeas foram obtidas com o auxilio do adipdmetro Lange Skinfold
Caliper® (Cambridge Scientific Industries, Inc.) como descrito por Lohman et al (1991).

A circunferéncia da cintura foi mensurada de acordo com Callaway et al (1988). O
percentual de gordura corporal foi obtido pela soma das dobras cutineas (triceps, biceps,
subescapular e supra-iliaca) segundo Lohman et al (1991). Para a estimativa da densidade e
porcentagem de gordura corporal foram utilizadas as equac¢des de Durnin e Womersley (1974)

e Lohman et al (1991).

Avaliacao hemodinamica
A pressdo arterial (PA) foi aferida com o individuo sentado apés de 5 minutos de
repouso, em duplicata, por meio de equipamento automdtico e digital (ReliOn, HEM-741

CRELN, USA).

Analises bioquimicas

Os parametros bioquimicos foram analisados no soro por kits comerciais, descritos a
seguir: triglicérides e colesterol total por método enzimatico (Trinder, Labtest, Brazi), HDL-C
por inibicdo seletiva (Labtest, Brazil), LDL-C (equagdao de Friedwald et al, 1972),
apolipoproteinas Al e B por imunoturbidimetria (Roche, USA), glicose (GOD-Trinder,
Labtest, Brazil) e insulina por imunoinsaio de electroquimioluminescéncia (Roche, USA),
hemoglobina glicosilada por imunoturbidimetria (Labtest, Brazil) e proteina C reativa ultra-
sensivel por nefelometria (Dade Behring, USA). A resisténcia a insulina foi calculada pela
equacdo HOMAI1-IR = glicemia (mmol/L) x insulinemia (WU/mL)/22,5 (Matthews et al,
1985) e o ponto de corte do indice HOMAI1-IR considerado para a populacdo brasileira € >
2,71 (Geloneze et al, 2006). A capacidade antioxidante foi avaliada segundo o método DPPH

descrito por Chrzczanowicz (2008).
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Analise estatistica

Os dados foram expressos como média e desvio padrdo. As diferencas entre os valores
das médias entre os dois grupos foram analisados por Test t pareado usando software Sigma
Stat versao 3.11 (Systat Software Inc., USA). Os valores de P <0,05 foram considerados

significativos.

RESULTADOS

Ap6s a ingestdo didria de suco de laranja vermelha foi observado um aumento de 22%
no consumo de carboidratos € 5% na energia no grupo dos homens, enquanto que entre as
mulheres houve uma reducdo de 19% na ingestdo de lipidios totais e de &4cidos graxos
saturados. Houve um aumento notdvel na ingestdo de vitamina C de 179% nos homens e
267% nas mulheres, enquanto que a ingestao de folato apresentou um aumento maior de 90%
entre homens e mulheres. Os demais nutrientes como proteina, colesterol, célcio e ferro ndo
mostraram alteragdes, em nenhum dos géneros (Tabela 2).

O efeito da ingestdo de 750mL do suco de laranja vermelha apds oito semanas sobre
as varidveis antropométricas, bioquimicas, antioxidantes e hemodinamicas sao mostrados na
Tabela 3. Nao foram observadas alteragdes no peso corporal, IMC, percentual de gordura
corporal e circunferéncia da cintura, independente do estado nutricional.

Em relacdo as anélises bioquimicas foi observado que a ingestdo do suco de laranja
vermelha reduziu o colesterol total em 12% nos eutréficos € 7% nos individuos com
sobrepeso e diminuiu mais que 10% do LDL-C em ambos os grupos, além disso, foi
observada uma redugdo de 14% do HDL-C e 12% da apolipoproteina Al no grupo dos
eutréficos, enquanto que nenhuma altera¢do ocorreu com a apolipoproteina B (Tabela 3).

O efeito antiinflamatério do suco de laranja vermelha foi observado pela reducdo de
12% na concentragdo de proteina C reativa entre os eutréficos € 29% nos individuos com
sobrepeso. Foi verificada melhora na sensibilidade insulinica entre os eutréficos pela reducao
de 28% do indice HOMAI-IR e diminui¢do de 25% da insulina de jejum também observada
entre os individuos eutréficos. A ingestdo do suco de laranja vermelha promoveu aumento da
capacidade antioxidante no soro de 154% e 125% nos individuos eutréficos e com sobrepeso,
respectivamente. Em relagdo a pressdo arterial sistdlica houve uma redugdo de 4% entre os
eutréficos enquanto que a pressdo arterial diastélica diminuiu 5% entre os individuos com
sobrepeso (Tabela 3). Os niveis séricos de triglicérides, HDL-C, glicose e hemoglobina

glicosilada ndo foram afetados (Tabela 3).
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DISCUSSAO

A suplementacdo diaria de 750mL de suco de laranja vermelha melhorou o perfil
lipidico pela diminui¢do do colesterol total e do LDL-C, reduziu a proteina C reativa e a
pressdo arterial, enquanto aumentou a sensibilidade insulinica e a capacidade antioxidante no
soro de voluntdrios eutréficos e com sobrepeso.

O consumo regular do suco de laranja vermelha pelos homens levou a um aumento da
ingestdo da energia na dieta devido ao acréscimo de 86g de carboidratos ou 344kcal/dia.
Todavia, isto ndo levou ao aumento do peso ou da gordura corporal, ao contrario foi
verificada estabilidade destes pardmetros antropométricos ao longo do experimento. Andlise
similar pode ser estendida ao consumo de carboidratos pelas mulheres, embora ndo tenha sido
detectada diferenca significativa no consumo de carboidratos entre os periodos pré e pos-
tratamento. No grupo feminino foi observada, entretanto redugdo significativa na ingestdao de
lipideos e 4cidos graxos saturados, corroborada pela diminuicdo de alimentos como leite,
lacticinios e carnes, mas esta diminuicdo ndo se refletiu no valor energético didrio que se
manteve inalterado, devido a inclusdo do suco de laranja na dieta. Neste sentido nds
sugerimos, em concordancia com outros estudos (Franke et al, 2005; Morand et al, 2010;
Cesar et al, 2010), que a ingestdo didria de suco de laranja ndo promove o ganho de peso e ou
medidas corporais.

Ainda em relacdo a avaliacdo dietética, a suplementacdo didria de suco de laranja
vermelha aumentou significativamente a ingestdo de vitamina C que ultrapassou cerca de
cinco vezes as necessidades didrias de homens e mulheres adultos. O suco também contribuiu
para aumentar a ingestdo de folato, cerca de 35% do recomendado, embora ndo tenha sido
alcangado o valor didrio deste micronutriente tanto pelos homens como pelas mulheres (NRC,
2000). Resultados semelhantes foram descritos em estudos prévios que mensuraram o
aumento da vitamina C e do folato, como também de flavonoides e carotendides no plasma de
individuos que consumiram o suco de laranja (Franke et al, 2005; Guarniere et al, 2007).
Embora o papel antioxidante da vitamina C tenha sido amplamente considerado em estudos
anteriores (Guarniere et al, 2007; Marti et al, 2009) trabalhos mais recentes t€m sugerido que
os efeitos antioxidantes, anti-inflamatérios e contra os danos do DNA ocorrem devido a
sinergia existente entre os nutrientes e 0s compostos bioativos, como entre a vitamina C, [3-
caroteno, criptoxantina e a hesperidina do suco de laranja (Marti et al, 2009; Ghanin et al
2007; Ghanin et al, 2010). De acordo com Guarniere et al (2007), a protecdao ao dano do DNA

de células mononucleares, induzido por peréxido de hidrogénio foi maior nos individuos
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tratados com o suco de laranja sanguinea do que naqueles tratados com vitamina C, sugerindo
que outros fitoquimicos devem estar envolvidos no efeito protetor. Desta forma parece ser
mais efetivo o consumo de alimentos que contenham misturas de compostos bioativos do que
de suplementos puros.

Antes do tratamento com o suco de laranja, a populagdo deste estudo apresentava uma
alta incidéncia de sobrepeso (51%) e de obesidade visceral (60%), medida pelo aumento da
circunferéncia da cintura. A obesidade visceral é condi¢do preditiva da resisténcia insulinica e
apresenta estreita correlacio com as anormalidades referidas na sindrome metabdlica
(Lebovitz e Banerji, 2005; Després et al, 2008). Alguns mecanismos foram propostos para
explicar a relacdo entre a adiposidade visceral e a sindrome metabdlica, destacando-se
primeiramente o estado hiperlipolitico do tecido adiposo visceral resistente a acdo da insulina,
intolerancia a glicose e hipertrigliceridemia plasmatica, devido ao aumento da secrecdo de
VLDL; em segundo lugar a liberacdo de citocinas pré-inflamatérias como IL-6 e TNF-a pelo
tecido adiposo visceral, que contribui para a resisténcia a insulina, estado inflamatério, pré-
trombdtico e hipertensivo; e em terceiro lugar a perda da fun¢do do tecido subcutaneo levando
a deposicdo de gordura ectdpica (Després et al, 2006). No presente estudo foi observada
melhora na sensibilidade a insulina em individuos eutréficos, verificada pela redugao dos
niveis séricos de insulina enquanto a glicemia permaneceu em niveis normais. Nos individuos
com sobrepeso esta melhora ndo foi observada, apesar de que em 16% deles, diagnosticados
inicialmente com resisténcia a insulina, obtiveram reversao desta condicdo apds o tratamento
com o suco de laranja vermelha. Assim, nds sugerimos que a ingestdo do suco de laranja
vermelha melhorou a suscetibilidade dos tecidos a a¢do da insulina, e pode potencialmente
auxiliar na reversdo do quadro clinico em sujeitos com excesso de peso.

Em relacdo ao perfil glicémico, nds observamos que as concentragdes séricas de
glicose e hemoglobina glicada nao foram alteradas apds a ingestdo do suco da laranja
vermelha em ambos os grupos. Estudos prévios sugerem que a hiperglicemia pds prandial
provocada por alguns alimentos, incluindo aqueles com alto indice glicémico, favorecem o
estresse oxidativo, a disfuncdo endotelial, a inflamacdo e a ativagdo do NF-xB, envolvidos
nos estados de intolerancia a glicose e ou diabetes (Giugliano et al, 2008). O suco de laranja é
um alimento que possui indice glicémico moderado, apresentando cerca de 22g de actcares
totais em 250mL, na proporcdo de 2:1:1 de sacarose/frutose/glicose (USDA, 2010). Ghanim
et al (2010) observou que a ingestdo aguda do suco de laranja associado a uma refeicao rica

em cardoidratos e lipideos foi capaz de manter a glicemia em niveis normais e neutralizar
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ROS e a inflamagdo provocada por esta dieta com suco em comparacdo com a dieta associada
com glicose ou dgua. Outro estudo mostrou que suco de frutas, ao contrario de refrigerantes
comuns ou com adocantes artificiais, ndo aumentou a resposta glicémica, provavelmente
devido a acdo de vitaminas, minerais, fibras soliveis e varios compostos fendélicos em adi¢cao
aos agucares naturais (Yoshida et al, 2007).

O tratamento com o suco de laranja vermelha reduziu a concentragdo sérica de
proteina C reativa em homens e mulheres eutréficos (12%) e com sobrepeso (29%),
mostrando a a¢do do suco sobre este importante marcador inflamatério. Relacionado a este
resultado, foi também observado aumento da capacidade antioxidante avaliada pelo teste do
DPPH, que mostrou uma melhoria de 154% entre os eutréficos € 125% entre os voluntérios
com sobrepeso. Avaliados em conjunto sugere-se que o suco da laranja vermelha apresentou
potente efeito antioxidante e anti-inflamatério. Estudo prévio mostrou que a ingestao do suco
de laranja, ao contrdrio de uma solu¢do de glicose, ndo promoveu estresse oxidativo ou
inflamacdo pds prandial, e que os flavondides citricos hesperitina e naringina suprimiram
espécies reativas de oxigénio in vitro. Isto ocorreu devido a inibi¢do do fator de transcri¢ao
nuclear (NF-kB) que participa da resposta inflamatdria em células mononucleares, entretanto
este resultado ndo foi alcangado com a administracdo da vitamina C isolada (Ghanim et al,
2007). A atividade antioxidante apds a ingestdo do suco de laranja sanguinea também foi
verificada em mulheres sauddveis, pelo aumento na concentragdo plasmatica de vitamina C,
B-criptoxantina e cianidina-3-glicosideo e aumento na protecdo contra o dano ao DNA de
linfécitos (Riso et al, 2005).

A andlise do perfil lipidico mostrou que a ingestdo do suco de laranja vermelha
diminuiu os niveis de colesterol total e LDL-C nos individuos eutr6ficos € com sobrepeso,
enquanto que os niveis séricos de triglicérides ndo foram alterados. Além disso, a
concentracdo da apolipoproteina B nao foi modificada com a ingestao do suco, ao contrario os
niveis de apolipoproteina A1 diminuiram no grupo dos eutréficos devido a redug@o nos niveis
de HDL-C, uma vez que a apo A1 € o principal componente protéico desta particula (Vaisar et
al, 2007). Os efeitos hipolipidémicos promovidos pela flavanonas do suco de laranja tem sido
observados em estudo prévios e os mecanismos de agdo descritos incluem: diminuicdo da
atividade da HMG-CoA e ACAT levando a redug¢do na secrecdo de VLDL e conseqiiente
diminui¢do de apo B circulante (Borradaile et al, 1999; Roza et al, 2007) e aumento da

atividade dos receptores hepaticos de LDL (Bok et al, 1999).
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Outras evidéncias sugerem que e a ingestdo de sucos de frutas citricas pode atuar
como antioxidantes inibindo ROS, que podem interagir com o LDL-C, gerando a LDL
oxidada, particula que parece ser responsavel pela patogénese da doenga arterial coronariana
(DAC) e aterosclerose, uma condicdo que precede o infarto e o acidente vascular cerebral
isquémico (Barter, 2005).

Finalmente foi observado no presente estudo que o suco de laranja vermelha reduziu a
pressdo arterial em individuos eutréficos e com sobrepeso. Estudos prévios sugeriram que
flavonodides e carotenoides do suco de laranja melhoram a funcdo endotelial dos vasos
sanguineos pelo aumento da sintese de NO, levando a reducdo da pressdo arterial sistémica
(Yamamoto et al, 2008; Hodgson e Croft, 2006). Estudo recente mostrou que a ingestao de
suco de laranja diminuiu a pressdo arterial diastélica melhorando a funcdo endotelial de
individuos com sobrepeso, e este efeito foi atribuido a hesperidina (Morand et al, 2010) e
naringina (Diaz-Juarez et al, 2009). Portanto, o consumo dos sucos citricos, entre eles o suco
de laranja vermelha, deve ser incentivado, pois representam fontes dietéticas exclusivas de
flavanonas que acrescentam beneficios a saide de individuos adultos.

Em conclusdo, a suplementagdo com suco de laranja vermelha ndo alterou os
parametros antropométricos, mas reduziu fatores de risco para o desenvolvimento da
sindrome metabdlica, como a proteina C reativa, colesterol total, LDL-C e a pressdo arterial.
O suco de laranja vermelha mostrou que € efetivo no aumento da atividade da defesa
antioxidante das células, sugerindo que seu consumo melhora a capacidade protetora contra
espécies reativas de oxigénio. Diante disto, nds sugerimos que o suco de laranja vermelha
pode ser considerado um alimento com propriedades hipolipidémicas, anti-inflamatdrias e

antioxidantes as quais contribuem na prevencao dos fatores de risco da sindrome metabdlica.
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Tabela I - Caracteristicas clinicas basais dos voluntarios.

Eutréficos# Sobrepesos§
Homens Mulheres Homens Mulheres
6 11 13 5

Idade (anos) 342+94 329+9,0 38,7+103 37.8+t11,8
Peso corporal (kg) 735+74 59064 89,664 80,5%+93
IMC (kg/m?) 235+1,6 223+18 284+28 30,3%26
(%) Gordura 21,5+3,8 31,640 274+54 393134
Circunferéncia Cintura (cm) 86,4+4,0 74,6+7,1 100,2+6,9 92,0+10,9
Glicose de jejum (mg/dL) 745149 789%+78 763+£98 842%58
Insulina de jejum (WUI/mL) 4,0+ 1,5 7,0+4,0 7,7+3,8 10,0+ 2,3
HOMAI-IR 0,7£0,2 1,4£0,8 1,5+£0,8 2,1+£0,6
Colesterol (mg/dL)
Total 181+ 17 190 + 33 212+ 51 231+49
LDL 111+16 104 £ 27 143 + 46 135+28
HDL 54+12 66 * 14 43+ 8 52122
Triglicérides (mg/dL) 65t 13 102 + 31 146 + 94 111 +46

Proteina C reativa (mg/dL)

0,11£0,11 0,44+0,34 0,23£0,14 0,78%+0,89

PA Sistélica (mmHg)
PA Diastdlica (mmHg)

125+ 8
T71+4

1158
74 £7

129+ 11
84 £10

123+ 10
80£10

Valores expressos como médias = DP.
#Eutrofia entre 18,5 - 24,99 kg/m?

§Sobrepeso> 25 kg/m”
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Tabela II - Dados da ingestdo dietética dos voluntdrios, homens e mulheres, referente ao

primeiro e ultimo dia da suplementag¢do com suco de laranja vermelha (750mL/d) no periodo

€ 0ito semanas.

Homens Mulheres

19

Primeiro dia  Ultimo dia  Primeiro dia

Ultimo dia

Energia (kcal) 2381 £453 2.507 £493* 1.797 £292

Proteina (g) 124 + 36 119+32 78 £25
Lipideo (g) 91126 87 £26 68 £ 18
Carboidrato (g) 255+ 63 312 £ 75% 223+ 50
Colesterol (mg) 352 +203 282 + 96 186 + 80

AG Saturado (g) 24 +8 22+9 167
Cilcio (mg) 676 + 352 734 + 369 710 £ 254
Ferro (mg) 17+4 18+7 14+6

Vitamina C (mg) 160 £ 123 447 £72% 112 +£121
Folato (ug) 221 +99 423 £ 120* 179 £ 92

1.795 + 366

83 +28

55 £23%
246 + 51
185%75
13+ 6*
565+ 184

155
411 £74*
347 £ 62%

* P< 0.05 entre o primeiro e ultimo (Teste-t pareado)
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Tabela III - Dados das caracteristicas antropométricas, bioquimicas, antioxidantes e
hemodinamicas dos voluntarios, eutr6ficos € com sobrepeso, referente ao primeiro e ultimo

dia da suplementac¢do com suco de laranja vermelha (750mL/d) no periodo e oito semanas.

Eutroficos# Sobrepesos§

n=17 n=18

Primeiro dia Ultimo dia  Primeiro dia Ultimo dia

Peso corporal (kg) 64,1 +10 63,9+ 10 87,5+8 87,9+8
IMC (kg/m®) 2312 23+£2 29+3 293
Gordura corporal (%) 28+ 6 286 307 307
Circ. Cintura (cm) 79+ 8 79+ 8 98+ 8 98+ 8
Colesterol (mg/dL)

Total 187 + 28 165 + 28* 217149 202 +42%*
LDL 106 + 24 92 £21* 141 £ 42 126 + 42%*
HDL 62+t 14 53 £13* 45+ 13 44+ 13
Apo-Al (mg/dL) 175+ 41 153 £ 27* 141 £ 37 137133
Apo-B (mg/dL) 8020 7718 112+23 103 £22
Triglicérides (mg/dL) 112+95 107 £ 78 119+ 38 150+ 74

Proteina C reativa (mg/dL) 032+03 0,28%£0,6* 038=%+0,5 0,27£0,5*

Capacidade antioxidante 10,6 £3.9 27,9 £7,5% 12,1+7,1 26,6 +8,5*

Hemoglobina Glicada (%) 520 520 5£0 520
Glicose de jejum (mg/dL) 771,5+72  768+t6,6 783%£99 78,6+09,1
Insulina de jejum (WUI/mL) 6,08 £3,67 4,55+1,97* 8,71+3,52 9,1+3,14

HOMAI1-IR 1,19+£0,77 0,86x041* 1,72+£0,81 1,79%0,71
PA Sistélica (mmHg) 119+£8 114 £ 11%* 128 £ 10 123 £ 12
PA Diastélica (mmHg) 75+£5 74+ 9 83+9 79 £ 7%

* P< 0.05 entre o primeiro e ultimo (Teste-t pareado)
#Eutrofia entre 18,5 - 24,99 kg/m’
§Sobrepeso> 25 kg/m”
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ANEXOS




ANEXO 1. Protocolo CEP/FCF/Car n° 22/2009.
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APENDICES




APENDICE 1. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Termo de Consentimento Livre Esclarecido

cidade ... , telefones de contato ... e

declaro ter sido orientado e esclarecido sobre o protocolo de pesquisa a seguir:

Que a finalidade deste estudo sera para verificar se o consumo de 750mL de suco
de laranja tomado diariamente reduz o colesterol, o triglicérides e o aglicar do sangue e
melhora a capacidade antioxidante do corpo, prevenindo contra doencas do coragdo e o
diabetes.

Que serei submetido & avaliagdo fisica e nutricional, em duas ocasides, no inicio e
final do estudo e responderei perguntas relativas a satide pessoal e a dieta consumida por
mim com relativa freqiiéncia. Quando necessédrio poderei esclarecer minhas dividas em
relagdo a pesquisa e receberei a orientacio dietética adequada.

Que deverei tomar 750 mL de suco de laranja diariamente durante dois meses.

Que terei de doar 50 mL de sangue em duas ocasides (total de 100 mL), uma no
inicio e outra no final do tratamento para exames bioquimicos e imunoldgicos. O local da
coleta serd o Laboratério de Anélises Clinicas da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas
da UNESP, situado na Rua Expedicionéarios do Brasil 1621, Centro, Araraquara, SP.

Que a pesquisa tera a duracdo de dois meses e minha participacio sera voluntaria
e livre de qualquer 6nus, inclusive receberei ressarcimento para deslocamento quando
necessdrio para o encontro com os pesquisadores.

Que durante a pesquisa eu ndo estarei sob tratamento medicamentoso para controle
do colesterol e de triglicérides, e se necessitar de medicamentos informarei
imediatamente os pesquisadores sobre esta nova condi¢do de saude.

Que os riscos sdo minimos ao participar desta pesquisa, apenas terei o desconforto
das coletas de sangue, e que todos os materiais utilizados serdo descartaveis.

Que concordo em retornar ao laboratério toda vez que for solicitado pelos
pesquisadores, com ressarcimentos de despesas com transporte.

Que os procedimentos que estou sendo submetido ndo acarretardo qualquer dano
fisico ou financeiro e por isso ndo haverd necessidade de ser indenizado por parte da
equipe ou institui¢ido responsavel por essa pesquisa (FCF/UNESP).

Que meu nome sera mantido em sigilo, assegurando, assim, minha privacidade e se
desejar, receberei informacdes sobre o resultado da pesquisa.

Que poderei desistir da pesquisa em qualquer momento, sem nenhum prejuizo ou
penalizagdo, mas que avisarei os pesquisadores se isto ocorrer.

Que a notificacdo de qualquer situacdo de anormalidade relacionada a pesquisa, eu
deverei entrar em contato com a equipe cientifica pelo telefone (0XX16) 33016927.

Pelo presente esclarecimento, concordo em participar do estudo: “Avaliagdo do
efeito do consumo habitual do suco de laranja vermelha sobre marcadores inflamatérios e
antioxidantes, variaveis bioquimicas e nutricionais”, sob responsabilidade de Thais
Borges César.

Assinatura do voluntario:
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APENDICE 2. Questionrio de identificacdo dos voluntirios.

Vocé estaria disposto a ingerir 750mL (3 copos) de suco de laranja diariamente, durante 2
meses, gratuitamente?

() Sim ( )Nao

Vocé estaria disposto a participar de duas avaliacdes nutricionais, duas antropométricas e duas
bioquimicas, sendo uma no inicio e a outra no término da pesquisa?

( ) Sim ( )Nao
Se voce respondeu “sim” para as duas perguntas, estd convidado a participar de uma pesquisa
cientifica com suco de laranja no qual serdo avaliados: estado nutricional, perfil lipidico,

glicémico e insulinico, as varidveis inflamatdrias e antioxidantes.

1. Dados pessoais

Nome:

E-mail:

Idade: | Data de nascto.: / /
Endereco:

Telefone res. () ‘ Celular ( )

2. Dados Sécio-Econdémicos

Escolaridade: Profissao:

Numero de pessoas residentes: Adultos: Criancas (0 a 14 anos):

Estado Civil: ( )Solteiro ( )Casado ( )Viuvo ( )Divorciado
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3. Histdrico Clinico e Avaliacdo do Risco Cardiovascular

Sexo: () Masculino ( ) Feminino

Raca: ( )Branca ( )Negra ( )Parda ( ) Amarela

Faz uso de cigarros? ( )Sim ( )Nao ‘ Quantidade/dia:

Faz uso de bebida alcodlica? Tipo:

Tempo de uso: Freqiiéncia:

Faz uso de medicamentos? ‘

Possui Hipertensao Arterial? ( )Sim ( )N@o ( )Ndosei PA: mm Hg
Faz atividade fisica? Qual? | Quantas vezes/sem?
( )Sim ( )Nao

Vocé ja fez exame de glicemia? ( )Sim ( )Nao Qual foi o resultado?
Possui Diabetes? ( )Sim ( )Nao ( )Nao sei Qual tipo?

Vocé ja fez exame de colesterol? ( )Sim ( )Nao Qual foi o resultado?
Vocé ja fez exame de triglicérides? ( )Sim ( )Nao ‘ Qual foi o resultado?
Vocé tem doenca coronariana? ( )Sim ( )Ndo ( )Ndao sei

Histérico Familiar de Diabetes? ( )Sim ( )Néo \ Qual parentesco?
Histérico Familiar de HAS? ( )Sim ( )Nao ‘ Qual parentesco?
Histoérico Familiar de Hipercolesterolemia? Qual parentesco?

( )Sim ( )Niao

Histoérico Familiar de doenga coronariana?( )Sim ( Qual parentesco?
)Nao

Vocé se preocupa com a quantidade de gordura saturada, gordura trans, colesterol total e de
gordura na sua dieta?

Dados Antropométricos: Classificagao:
Altura Peso IMC:




APENDICE 3. Recordatério 24 horas (Rec24h).
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Café da Manha

Horario:

Lanche da Manha:

Horario:

Almoco:

Horario:

Lanche da tarde:

Horario:

Jantar:

Horario:

Lanche da noite:

Horario:




APENDICE 4. Questiondrio de freqii€éncia alimentar (QFA) e Antropometria

Questiondrio de freqiiéncia e padrio alimentar
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Nome: No.
Idade: Data nasc.: Peso: Altura:
Sexo: () Fem ( ) Masc C. Cintura: C. Quadril:
Raga: |Bio: C. Punho: C. Brago:
PA: Prega Cutanea Triciptal:
1. Que tipo de atividade fisica vocé pratica? Com que freqiiéncia?
h/dia Vezes semana

() regular

() irregular

() raramente

( ) ndo pratica
2. Qual desses laticinios vocé costuma consumir?
LEITE vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez |CA=copo americ
Leite integral CR = requeijio
Leite desengordurado X = xicara
Iogurte Cn = caneca
QUEIJOS vez/dia |vez/sem |1-2x/més FF= fatia fina
Branco FM=média
Mussarela FG=grande
outro
COMPLEMENTOS vez/dia |vez/sem |1-2x/més CS= colher sopa
Requeijio SB= colh sobrem
Manteiga Cf= colher café
Margarina PF=ponta de faca
outro
3. Qual dessas fontes protéicas vocé costuma consumir?
CARNES vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez
Bo1 PP= porcio peq.
Frango PM=média
Porco PG=grande
Bacon U= unidade
Peixe
Ovos
4. Cite quatro frutas que vocé mais consome.
FRUTAS vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez
1) UP=unid. peque.
2) UM=média
3) UG=grande
4) FF/FM/FG = fatia
5. Quais destes cereals vocé consome?
Cereias vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez
Arroz E =escumadeira
Macarrio CS = colher sopa
Pio U = unidade
Cereal Matinal X = xicara
Milho FF = fatia fina
Biscoitos: salg/ doce FM = média
Bolo Comum FG = grande
6. Quais destas leguminosas vocé consome?
Leguminosas vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez
Feijdo C=




78

concha(P.M,G)

Soja

CS = colher sopa

Ervilha

Lentilha

Grio de bico

7. Cite quatro hortaligas (

folhas) que vocé mais consome.

Hortalicas vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez

1) U=unidade

2) P=pires

3) CS=colher sopa
4)

8. Cite quatro legumes que vocé mais consome

Legumes vez/dia |vez/sem |1-2xX/més Qtd/vez

1) U=unidade

2) P=pires

3) CS=colher sopa
4)

9. Cite quatro tubérculos que vocé mais consome

Tubérculos Vez/dia |Vez/sem [1-2x/més | Qtd/vez

1) U=unidade

2) P=pires

3) CS=colher sopa
4)

10. Cite trés embutidos que vocé mais consome.

embutidos vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez

1) U=unidade

2) F=fatias

3)

4)

11. Quais dos adogantes abaixo vocé geralmente consome?

adocantes vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez G = gota
Actcar CS= colher sopa
Mel SB= colh. sobrem
Adocante Artificial Cf = colher café
Outro PC= pacotinho
12. Quais das bebidas abaixo vocé geralmente consome?

bebidas vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez

Café CA = copo americ
Cha CR = requeijio
Refrigerantes X = xicara
Refrigerante light Cn = caneca
Suco natural T¢ = taga

Suco artificial Ds = dose
Cerveja Lg = longuinete
Bebidas “Ice” Lt = lata

Vinho

Destilados

13. Quais “snacks” ou “lanchinhos” vocé consome entre as refeigdes?

snacks vez/dia |vez/sem |1-2x/més Qtd/vez

Balas PP= porc¢do peq.

Chicletes

PM=média

Chocolates

PG=grande
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Biscoitos recheados

Biscoitos salgados

U= unidade

Coxinha

UP = pequena

Empadinha

UM = média

Esfirra

UG = grande

Pido de queijo

Batata Chips

P5= pacote 50g

Salgadinhos (extrusado)

P100= pac. 100g

Outros
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