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APRESENTACAO

A colecéo “Farmacia na Atencao e Assisténcia a Saude” é uma obra que tem como
foco principal a apresentagéo de trabalhos cientificos diversos que compde seus capitulos,
relacionados as Ciéncias Farmacéuticas. O volume abordara de forma categorizada e
interdisciplinar trabalhos, pesquisas, relatos de casos e/ou revisdes que transitam nas
diversas areas de atuacgdo do profissional Farmacéutico.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi o0 aspecto relacionado a atencéo e assisténcia farmacéutica,
farmécia clinica, produtos naturais, fitoterapia e areas correlatas. Estudos com este perfil
sé@o de extrema relevancia, especialmente para a definicdo de politicas publicas de saude
e a implementacao de medidas preventivas na atencéo a saude.

Temas diversos e interessantes séo, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas, pois apresenta material que demonstre
estratégias, abordagens e experiéncias com dados de regides especificas do pais, o que
€ muito relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmacia na Atengéo e Assisténcia a Saude” apresenta uma
teoria bem fundamentada nos resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma
qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa
e didatica. Sabemos o quéo importante é a divulgacéo cientifica, por isso evidenciamos
também a estrutura da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e

confiavel para estes pesquisadores exporem e divulguem seus resultados.

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: Introducéo: Diversos estudos tém
demonstrado varias atividades biolégicas e
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folhas e flores e presentes nas frutas e nos
vegetais. Devido a relagdo entre o diabetes
mellitus e a inflamagédo e o potencial dos
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flavonoides na protegéo contra os radicais livres e outros compostos pré-oxidantes, espera-
se que o consumo de flavonoides ou alimentos ricos em flavonoides podem reduzir o
risco de desenvolvimento ou até contribuir no tratamento do diabetes mellitus. Objetivo:
Investigar os possiveis efeitos dos flavonoides sobre o controle glicémico em individuos
diabéticos. Metodologia: Foi realizada uma pesquisa por artigos nas bases de dados Scielo,
BVS, Bireme e PubMed. Também foram incluidas dissertacdes e teses. Para a pesquisa
utilizaram-se os seguintes descritores: flavonoides, glicemia, antioxidantes, diabetes mellitus,
compostos fitoquimicos. O periodo de publicacdo foi de 2011 a 2018. Resultados: As
atividades antidiabéticas dos flavonoides estdo possivelmente relacionadas com atividades
hipoglicemiantes por meio da indugéo da secre¢ao de insulina, pela regulacéo da captagéo de
glicose pelo lumen intestinal, em funcéo da inibicdo da digestao e absorcao de carboidratos
através da inibicao da a-glicosidase e/ou da producdo hepatica de glicose. Concluséao: Os
resultados apresentados corroboram com a hip6tese do presente estudo de que a ingestéo
de flavonoides pode contribuir para redu¢ao do risco de desenvolvimento e para o tratamento
do diabetes mellitus.

PALAVRAS-CHAVE: Flavonoides, Glicemia, Antioxidantes, Diabetes mellitus, Compostos
fitoquimicos.

FLAVONOIDES Y SUS EFECTOS ANTIDIABETICOS: REVISION DE LA
LITERATURA

ABSTRACT: Introduction: Several studies have demonstrated various biological and
pharmacological activities of flavonoids, phytochemicals that are part of the group of
polyphenols, responsible for the coloring of leaves and flowers and present in fruits and
vegetables. Due to the relationship between diabetes mellitus and inflammation and the
potential of flavonoids to protect against free radicals and other pro-oxidant compounds,
it is expected that consumption of flavonoids or foods rich in flavonoids may reduce the
risk of development or even contribute in the treatment of diabetes mellitus. Objective:
To investigate the possible effects of flavonoids on glycemic control in diabetic individuals.
Methodology: A search for articles was carried out in the Scielo, BVS, Bireme and PubMed
databases. Dissertations and theses were also included. The following descriptors were
used for the research: flavonoids, glycemia, antioxidants, diabetes mellitus, phytochemicals.
The publication period was from 2011 to 2018. Results: Flavonoid antidiabetic activities are
possibly related to hypoglycemic activities through the induction of insulin secretion, by the
regulation of glucose uptake by the intestinal lumen, due to the inhibition of digestion and
absorption of carbohydrates through the inhibition of a-glycosidase and / or hepatic glucose
production. Conclusion: The results presented corroborate the hypothesis of the present
study that the ingestion of flavonoids can contribute to reduce the risk of development and to
treat diabetes mellitus.

KEYWORDS: Flavonoids, Glucose, Antioxidants, Diabetes mellitus, Phytochemicals.
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11 INTRODUGAO

O Diabetes Mellitus (DM) constitui um problema de salde publica em varios paises
do mundo. Vem sendo estudado desde o inicio do século passado e muito ja se avangou
na compreensao das alteragdes bioquimicas provocadas pela hiperglicemia, de forma que
diversas sao as estratégias terapéuticas ja disponiveis no mercado para o controle desta
sindrome (MIRANDA, 2014).

Afisiopatologia do diabetes bem como suas complicagbes neurolégicas e vasculares
esta fortemente relacionada ao estresse oxidativo, no qual elevados niveis de Espécies
Reativas de Oxigénio (EROs) produzem danos as organelas e enzimas celulares. Isso leva
a uma diminuicdo dos mecanismos de protecdo antioxidante e aumento da peroxidagcéo
lipidica, contribuindo para o desenvolvimento da resisténcia a insulina e perda de
funcionalidade de células B-pancreaticas (CHAGAS, 2018).

O padréo alimentar de origem vegetal, tem sido sugerido como um fator protetor
contra doencas metabdlicas, como o diabetes. Entre as hipdteses potencialmente mais
atraentes que explica os beneficios associados com alto consumo de frutas e vegetais, o
teor de polifendis é um dos melhores candidatos como determinante da saude, contidos em
frutas e legumes e em bebidas como: café, cha e algumas bebidas alcodlicas (GROSSO
etal., 2017).

Considerando que o estado hiperglicémico € um dos parametros mais dificeis de
serem controlados no diabetes, estudos epidemioldgicos evidenciaram menor incidéncia de
doencas cronicas nao-transmissiveis associadas a uma maior inclusédo de frutas e vegetais
na dieta. Sendo assim, o aumento do consumo de alimentos a base de plantas, incluindo
frutas e verduras, que sé@o consideradas como boas fontes de fitoquimicos biologicamente
ativos, como os flavonoides e que apresentam atividade antioxidante, tem recebido
consideravel interesse por parte de pesquisadores e profissionais da saude (MIRANDA,
2014).

O uso medicinal de plantas e de seus fitoquimicos para tratar o diabetes pode ser
uma busca por alternativas mais seguras aos produtos farmacéuticos, levando a reducéo
transitoria de glicose no sangue e protegendo contra doenca cardiaca e hipertenséo arterial,
além de melhorar o sistema antioxidante, a secrecdo e a a¢édo da insulina. Por isso, orienta-
se a busca de constituintes dietéticos bem como antioxidantes naturais que possam regular
os niveis de glicose no sangue (VINAYAGAM; CHU, 2015). Deste modo, esse estudo tem
como objetivo investigar os possiveis efeitos dos flavonoides sobre o controle glicémico em
individuos diabéticos mediante revisédo da literatura.

21 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo de literatura, pesquisada nas seguintes bases de dados:
Scientific Eletronic Library Online(Scielo), Biblioteca Virtual em Saude (BVS), Bireme e
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National Library of Medicine National Institutes of Health dos EUA (PubMed), por meio
dos seguintes Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): “flavondides”, “glicemia”,
“carboidrato”, “diabetes mellitus” e “fitoquimicos”. Os artigos incluidos nesta reviséo foram
publicados no periodo entre 2011 e 2018, na lingua portuguesa e inglesa, sendo incluidas
teses e dissertacdes, estudos realizados com animais, in vitro e em seres humanos. Foram
excluidos artigos publicados fora do periodo proposto e que ndo atendessem ao tema
abordado pelo presente estudo. A busca ocorreu no més de julho de 2018.

E notério o aumento de estudos relacionados ao manejo do diabetes, os flavonoides
despertaram interesse cientifico, visto que podem atuar de forma antioxidante, podendo
impactar na glicemia. Diante do pressuposto o presente estudo foi baseado no tema
central: “Flavonoides e efeito antidiabético”. No total foram selecionados 9 artigos, por
responderem ao objetivo da presente reviséo.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os flavonodides (do latim flavus, “amarelo”) sdo compostos fitoquimicos que fazem
parte do grupo dos polifendis com estrutura fenodlica, responsaveis pela coloragdo das
folhas e flores presentes nas frutas e vegetais (OLIVEIRA, 2011).

Constituem a classe de polifenéis mais abundante na dieta humana, com mais
de 6.500 compostos identificados encontrados em frutos, legumes, nozes, sementes
de cereais, cacau, chocolate, cha, soja, vinho tinto, ervas e produtos de bebida. Séao
divididos em subclasses de acordo com o grau de oxida¢do do oxigénio heterociclico em:
flavonas, flavonadis, isoflavonas, antocianinas, flavanois, proantocianidinas e flavononas.
Os estilbenos e as lignanas sdo mais escassos na alimentagédo, sendo encontrados em
apenas alguns alimentos especificos (SCALBET; WILLIAMSON, 2000).

Foi descoberto em 1930 como um composto isolado da laranja doce (Citrus sinensis)
chamado de vitamina P, representado por um grupo de compostos polifendlicos que tém
um nucleo de flavan com dois anéis aromaticos (A e B), os quais sdo interligados por um
anel heterociclico com trés atomos de carbono (o anel C), que por sua vez pode estar
ligado ao anel B na posi¢éo C-2 (flavona), C-3 (isoflavona) ou C-4 (neoflavona). Devido a
variedade de modificagcdes que podem ocorrer nos trés anéis, os flavondides representam
um dos maiores grupos de compostos bem como a classe mais diversificada de metabdlitos
secundarios (GONZALEZ et al., 2011).

Diversos estudos tém demonstrado varias atividades bioldgicas e farmacolbgicas
dos flavonodides, atuando como antioxidantes, antitumorais, antiviral, tripanomicida e
leshimanicida, antidiabético, hipoglicemiante e anti-hiperglicemiante, anti-inflamatéria,
antitrombético, hepatoprotetor, ansiolitico e anticonvulsivo, antiamiloidogénica,
neuroprotector, antilipidémico e antihipertensivo. Além dessas fungbes, eles tém

demonstrado, experimentalmente, inibicdo de enzimas, tais como oxidase de xantina,
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topoisomerase |V, aldose redutase, alfa glicosidase e amilase, transcriptase reversa de
virus da imunodeficiéncia humana (HIV), proteina quinase C, tirosina quinase, calmodulina,
hexoquinasa, glicose-6-fosfatase, fosfolipase A2 e 11B-hidroxiesterbides desidrogenase
tipo | (GONZALEZ et al., 2011).

As atividades antidiabéticas dos flavonoéides estdo possivelmente relacionadas com
atividades hipoglicemiantes, por meio da indu¢do da secrecéo de insulina pela regulagcédo
da captacéo de glicose pelo lumen intestinal, em fungéo da inibicdo da digestéo e absorcéao
de carboidratos através da inibicdo da a-glicosidase e/ou da produgéo hepatica de glicose
(VALLE, 2016). Dada a hipétetica relagdo entre o diabetes e a inflamacgéo o potencial de
flavonoides para protecdo contra os radicais livres e outros compostos pro-oxidantes,
constata-se que é biologicamente plausivel que o consumo de flavonoides ou alimentos
ricos neste fitoquimico, pode reduzir o risco de desenvolvimento do diabetes mellitus bem
como auxiliar no seu manejo (VINAYAGAM; CHU, 2015).

Um dos principais efeitos antidiabéticos e hipoglicemiantes dos flavonoides séao
do amido, como o Ultimo passo da digestdo dos carboidratos dietéticos para a liberacéo
de glicose. A inibicdo da a-glicosidase retarda a absorcédo dos carboidratos ingeridos,
reduzindo a glicemia p6s-prandial e picos de insulina, visto que a resposta glicémica pos-
prandial € um dos indicadores mais precoces de disturbios no controle glicémico e podem
representar alteragdes na digestédo e absorcéo dos carboidratos ingeridos (KAPPEL et al.,
2013).

Outra enzima inibida pelos flavonoéides é a a-amilase, limitando a digestibilidade do
amido e contribuindo para uma melhora na homeostase da glicose pés-prandial. Além de
limitar a digestao dos carboidratos, os flavondides também parecem inibir o transportador
de glicose dependente de Na2+ (SGLT-1) no intestino (WILLIAMSON, 2013).

Devido a grande diversidade estrutural destes compostos, a sua abundéncia na
natureza e a ubiquidade demonstrada, os flavondides representam uma alternativa
importante para a descoberta de novos agentes antidiabéticos. Por isso, varios grupos de
pesquisa em todo 0 mundo intensificam a busca de fontes alternativas para a obtencéo de
compostos flavonodides (GONZALEZ et al., 2011).

41 CONCLUSAO

Os resultados apresentados pela literatura corroboram com a hip6tese do presente
estudo de que a ingestédo de flavonoides pode auxiliar na prevencéo e no tratamento do
diabetes mellitus através da reducé@o da absorcao de carboidratos e da glicemia pds-
prandial. Desta forma, conclui-se que a ingestéo de flavonoides, tanto em sua forma isolada
quanto contida em extratos de plantas ou frutas, influencia na absorcéo dos carboidratos
ingeridos, exercendo efeito hipoglicemiante. Contudo ha a necessidade de se realizar mais
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estudos com seres humanos, devido ao pequeno nimero de publicacdes e de estudos com
melhores delineamentos metodolégicos.
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