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B O0QUEE?

0 4cido elagico € um composto fendlico pertencente ao grupo
dos taninos hidrolisaveis encontrado principalmente em frutas
vermelhas como roma, amora, framboesas e outras espécies
botanicas como Rhus chinensis. Estruturalmente, o &cido
elagico é um dimero do dcido galico, sendo encontrado na
natureza, sobretudo na forma conjugada com glicosideos
(glicose e xilose) ou com outras moléculas poliméricas.
Apds ingestdo, esse conjugado é hidrolisado por bactérias
presentes na microbiota intestinal, liberando a forma livre do
acido eldgico. Este, por sua vez, pode agir diretamente no trato
astrointestinal ou ser absorvido e atuar de forma sistémica.
entre 0s principais efeitos biologicos do 4cido elagico
destacam-se o fortalecimento do sistema imune (atividade
antiviral, antibacteriana e anti-proliferativa em  células
carcinogénicas) e acdo antioxidante e hepatoprotetora.!

FIGURA 1 - Estrutura quimica do Acido Elagico.
Adaptado de KWON et al.,2011.
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B MECANISMO DE AGAO

0 4cido elagico atua como um antioxidante ao neutralizar
espécies reativas que quando em excesso podem ser danosas
a0 organismo, tais como os radicais de hidroxila (OH-+), radicais
metil (CH3+) e de perdxido de nitrogénio (NO2+). Devido as
quatro hidroxilas presentes em sua estrutura quimica, o &cido
elagico pode se ligar a mais de um radical livre a0 mesmo
tempo, caracteristica que o torna um antioxidante potente
mesmo em concentragdes baixas. Dessa forma, este composto
confere protecdo contra danos ao endotélio vascular, reduz o
estresse oxidativo induzido por metais, melhora a atividade de
enzimas hepdticas, além modular a resposta imune.?'

No endotélio vascular, 0 dcido elagico reduz os niveis de
NADPH (complexo enzimatico que, em excesso, favorece a
formagao de radicais livres), prevenindo a disfungéo endotelial
gerada pela atividade oxidante do LDL-colesterol. De forma
semelhante, alguns metais como niquel e ferro induzem um
quadro de estresse oxidativo no endotélio a partir da geracéo
de anions livres, 0s quais podem ser rapidamente seqliestrados
e neutralizados pelo &cido eldgico. Em conjunto, estes tém sido
evidenciados como 0s principais mecanismos pelos quais o
acido elagico protege contra danos endoteliais € reduz o risco
de desenvolvimento de aterosclerose.?

Ja a nivel hepatico, o dcido eldgico limita a atividade de
algumas enzimas envolvidas com a producdo excessiva de
espécies reativas. Adicionalmente, 0 acido eldgico também
atua como um indutor enzimatico da glutationa-S-transferase,
levando ao aumento da sintese hepatica de glutationa, uma
das principais moléculas antioxidantes endogenas. Além desta,
outras enzimas com atividade antioxidante podem ter suas
concentracoes elevadas pelo acido eldgico, incluindo a catalase,
a superoxido dismutase, a glutationa dismutase e a glutationa
peroxidase-4, que conferem protecéo para estruturas celulares
contra peroxidago lipidica.*


https://www.farmacam.com.br/loja/busca.php?loja=1063102&palavra_busca=%E1cido+el%E1gico
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O &cido elagico também pode modular o funcionamento do
sistema imunologico, reduzindo o processo inflamatorio
atraves da inibigdo da transcrigdo de fatores pro inflamatorios,
como as enzima ciclooxigenases (COX’s) e algumas citocinas
(TNF-a, IL-1B € IL6) e pelo aumento da expresséo de citocinas
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anti-inflamatorias, como a IL-10. Além disso, 0 dcido eldgico
modula a expressdo de moléculas de adesao celular ICAM-
1 no tecido epitelial, reduzindo assim a migragdo de células
:nﬂalngatérias e 0 desenvolvimento do processo inflamatorio
ocal.
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FIGURA 2 — Representacdo esquemética das atividades bioldgicas atribuidas ao dcido eldgico. A capacidade de neutralizar o excesso de radicais livres
e quelar metais confere ao acido eldgico atividade antioxidante em todo o organismo. No endotélio, este composto também reduz as NADPH livres na
membrana, evitando a atividade oxidante do LDL-colesterol. Ja no sistema imunoldgico, 0 dcido eldgico limita os processos inflamatdrios.
Adaptado de https://chemaxon.com/2020.
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@ ANTIOXIDANTE E HEPATOPROTETORA

As espécies reativas de oxigénio estdo entre 0s principais
metabolitos gerados durante o processo de respiragao celular
(geracdo de energia) e apresentam caracteristicas prejudiciais
aos ftecidos quando em excesso. Dessa forma, a sintese
enddgena e/ou a suplementacdo com moléculas antioxidantes
atraves da dieta € extremamente importante para a neutralizagdo
destas espécies reativas e protecdo do organismo contra 0s
efeitos deletérios gerados pelo estresse oxidativo.?

Nesse contexto, estudos pré-clinicos demonstraram que o &cido
elagico neutraliza espécies reativas de oxigénio geradas apos a
instalacdo de um processo inflamatorio. Em modelos animais de
isquemia intestinal, o tratamento por via oral com acido eldgico
se mostrou eficaz em reduzir o processo inflamatorio local e
sistémico, diminuir os niveis de radicais livres e minimizar 0s
danos hepéticos gerados por essa condicdo inflamatoria.®

Tem sido demonstrado experimentalmente que o dcido elagico
previne a atividade oxidativa da molécula de LDL-colesterol
em células endoteliais, reduzindo moléculas pro-oxidativas e a
formacéo de espécies reativas, limitando a evolugéo do processo
inflamatdrio.

Adicionalmente, foi demonstrado que o &cido eldgico € capaz de
formar complexos com o niquel (através de ligagoes covalentes),
reduzindo o estresse oxidativo resultante de altos niveis séricos
deste metal.”®

B PROTEGAO E CLAREAMENTO DA PELE

A alta incidéncia de radiacéo ultravioleta (UV) sobre a pele pode
induzir danos oxidativos e acelerar o envelhecimento precoce.
Um estudo randomizado, duplo-cego e controlado por placebo
avaliou a capacidade do dcido elagico de proteger e minimizar
discromias cutaneas apos a incidencia localizada de radiagdo
UV. Para isso, 39 mulheres (entre 20 e 40 anos de idade)
receberam diferentes doses de acido eldgico (100 e 200mg/dia)
por via oral, durante 4 semanas ap0s exposicdo a radiagdo com
UV controlada na porcéo superior interna do brago esquerdo.
Ao final do estudo, foi demonstrado que o tratamento com
ambas as doses de &cido elagico foram eficientes em prevenir
hiperpigmentacdes na pele, em comparagdo ao grupo que
recebeu placebo. De maneira semelhante, outro estudo duplo-
cego e controlado com placebo em 20 mulheres (entre 26 e 50
anos de idade) que apresentavam melasma, demonstrou que 0
uso de &cido eldgico por 6 semanas reduziu significativamente
as manchas na pele caracteristicas desta condi¢ao.™®
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A Ulcera gastrica € uma condicéo clinica inflamatoria que resulta em dor e prejuizo da qualidade de vida do portador. Ja foram
descritos diferentes mecanismos envolvidos com a formagéo e a manutencao da tlcera gastrica, como a redugéo da producéo
local de muco (através da inibi?éo da sintese de prostaglandinas) ou aumento do processo inflamatorio em decorréncia da infecgdo
bacteriana por Helicobacter pylori. Estudos em modelos animais demonstraram que o tratamento por via oral com &cido elagico foi
capaz de reduzir a gravidade de ulceras induzidas pelo etanol, através da modulagéo da NP-SH, uma sulfidrila antioxidante envolvida
na integridade do tecido gastrico. Em paralelo, o tratamento reduziu o mediador inflamatdrio TNF-a. nesse tecido, sugerindo uma
protecao gastrica do &cido eldgico pela modulacdo do processo inflamatdrio. ™
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