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RESUMO

O é&cido ascorbico, conhecido como vitamina C, € uma vitamina hidrossoltvel, instavel, fa-
cilmente eliminada por alguns fatores tais como: calor, armazenamento inadequado, presenca
de metais e outros. O organismo humano néo sintetiza esta vitamina, sua ingestdo ocorre por
meio de alimentos, como legumes, vegetais e frutas. A vitamina C é um potente antioxidante,
vital para o funcionamento das células e isso é particularmente evidente no tecido conjuntivo,
atua na prevencdo de diversas patologias tais como escorbuto e envelhecimento precoce.
Classificada como um antioxidante natural, a vitamina C vem sendo empregada principalmen-
te na industria de alimentos, pois além do seu papel nutricional, preserva o sabor e a cor natu-
ral dos alimentos, além do mais é utilizada como aditivo em carnes curadas, acelerando o pro-
cesso de cura, prevenindo formacdo de nitrosaminas e inibindo o crescimento de microrga-
nismos, entre outras aplicacdes. Os antioxidantes conferem uma protecdo natural ao organis-
mo humano, pois neutralizam os efeitos nocivos dos radicais livres. Devido a vitamina C pos-
suir efeito eficaz como antioxidante, tornou-se bastante consagrada pela inddstria farmacéuti-
ca, pois é usada em formulagdes cosméticas, dermatoldgicas e em medicamentos, apresenta
acao na prevencao e no retrocesso do envelhecimento precoce, atua como despigmentante,tem
acdo sinérgica com filtros solares e efeito anti-inflamatério em tratamentos de dermatites. A
aplicacdo da vitamina C em produtos cosméticos possibilita alcancar niveis que ndo seriam
possiveis com a alimentacao, visto isso seu uso topico € um grande alvo da industria cosméti-
ca, gerando resultados satisfatorios no tratamento das alteragdes cutdneas provocadas pelo
envelhecimento, todavia, possui barreiras quando incorporado em sistemas para 0 uso topico,
pois € dificil de ser estabilizada. Manter a estabilidade da vitamina C se tornou um desafio,
contudo algumas estratégias foram desenvolvidas para evitar a instabilidade nas formulacdes,
tais como: controle do oxigénio em baixo pH, adi¢cdo de conservantes e agentes estabilizado-

res, uso de derivados da vitamina C e aplicacdo de tecnologias, como a microencapsulagéo.

Palavras-chave: Acido ascorbico, antioxidante, radicais livres, estabilidade, aplicacbes da
vitamina C.



ABSTRACT

Ascorbic acid, known as vitamin C, is a water-soluble, unstable vitamin, easily eliminated by
some factors such as: heat, improper storage, the presence of metals and others. The human
body does not synthesize this vitamin, its ingestion occurs through food, such as vegetables
and fruits. Vitamin C is a powerful antioxidant, vital for the functioning of cells and this is
particularly evident in connective tissue, it acts in the prevention of several pathologies such
as scurvy, premature aging. Classified as a natural antioxidant, vitamin C has been used main-
ly in the food industry, because in addition to its nutritional role, it is applied for its antioxi-
dant action, preserving the flavor and natural color of food, besides being used as an additive
in meat cured, accelerating the curing process, preventing formation of nitrosamines and in-
hibiting the growth of microorganisms, among other applications. Antioxidants provide natu-
ral protection to the human body, as they neutralize the harmful effects of free radicals. Be-
cause vitamin C has an effective effect as an antioxidant, it has become widely recog-
nized by the pharmaceutical industry, as it is used in cosmeceutical, dermatological
formulations and in medicines, has an action in preventing and reversing premature
aging, acts as a depigmentant, synergistic action with sunscreens and anti-inflammatory
effect in dermatitis treatments. The application of vitamin C in cosmetic products
makes it possible to reach levels that would not be possible with food, since its topi-
cal use is a major target of the cosmetic industry, generating satisfactory results in the
treatment of skin changes caused by aging, however, it has barriers when incorporated
in systems for topical use as it is difficult to stabilize. Maintaining the stability of vitamin
C has become a challenge, however some strategies have been developed to avoid instability
in the formulation, such as: controlling oxygen at low pH, adding preservatives, stabilizing

agents, using vitamin C derivatives and technologies, such as microencapsulation.

Keywords: Ascorbic acid, antioxidant, free radicals, stability, applications of vitamin C.
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1 INTRODUCAO

A sociedade contemporanea tem se tornado progressivamente mais complexa, alteran-
do o seu estilo de vida. As pessoas constantemente demonstram sintomas de cansaco, depres-
sdo, irritacdo e estresse devido a agitacdo do dia a dia (MORAES, 2006). A pesquisa por no-
vos principios ativos, o desenvolvimento de novos produtos e o investimento crescente do
mercado em tecnologias, sdo em decorréncia do fato de que o aspecto fisico também se tornou
um requisito de enorme relevancia na sociedade moderna (BORGES, 2010).

Ademais, a escolha adequada dos alimentos para 0 consumo adquire enorme relevan-
cia nesse periodo atual em que a obesidade e a desnutricdo coexistem. Por consequéncia, a
oferta da quantidade adequada de nutrientes em pequenas porcoes de alimentos (com poucas
calorias) e suplementos é uma das principais contribuicdes que a industria pode realizar com o
objetivo de restringir a epidemia de obesidade sem colocar o consumidor sob o risco de néo
atingir as recomendacdes diarias de micronutrientes (ELIAS, 2014).

Assim, para obtencdo de uma vida saudavel e produtiva, a populagdo necessita ingerir
guantidades adequadas de alimentos, incluindo aqueles ricos em vitaminas e minerais. A forti-
ficacdo de alimentos com a adicdo de vitaminas a alimentos de uso convencional visa garantir
a ingestdo diaria recomendada e estabelecida pelo Ministério da Saide e Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitéria.

Em estudos atuais, a vitamina C é vista participando da neutralizacdo de espécies oxi-
dativas de oxigénio decorrente do tratamento de cancer (quimioterapia) (FUKUMURA et al.,
2012) e a indugdo da citotoxicidade em tumores (DU et al., 2012). Também, a vitamina C esta
sendo associada a promogdo da funcdo cognitiva e a prevencdo da doenca de Alzheimer
(BOWMAN, 2012), além de ser considerada um agente antidepressivo (MORETTI et al.
2014).

O termo vitamina de acordo com Ribeiro et.al. (2007) foi utilizado pela primeira vez
por Casimir Funk, que, por meio das cascas e da pelicula obtidas do polimento do arroz con-
duziu experimentos com concentrados ricos em amina, que possibilitaram a observacdo da
diminuicdo dos sintomas da patologia nomeada como beribéri, causada pela auséncia de uma
deliberada amina. A expressao “vitamina” foi empregada para designar uma amina impres-
cindivel a vida. Subsequentemente, foram descobertos outros compostos que possuiam estru-
turas quimicas distintas das aminas, no entanto eram da mesma maneira indispensaveis a vida.

A primeira vitamina a ser sintetizada foi a vitamina C . Descoberta em 1928 por
Szent-Gyorgyi, sua estrutura quimica foi determinada em 1933 (CARPENTER, 2012) e
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reconhecida como uma substancia geralmente segura (GRAS) pelo Food and Drug
Administration em 1979 (FDA, 2013), com o intuito de que ela poderia ser empregada
industrialmente e se tornaria disponivel ao publico em grandes quantidades a um custo
acessivel. A primeira extracdo da vitamina C foi feita a partir do isolamento de uma
pequena quantidade de um agente redutor da glandula adrenal e em um primeiro mo-
mento foi nomeada como &cido hexurdnico, pois o quimico que a isolou, ndo tinha
certeza se essa substancia era mesmo a vitamina C (CAVALARI et al.,2018).

As vitaminas podem ser classificadas em dois grupos: hidrossollveis que sdo solu-
veis em &gua e as lipossoluveis que sdo sollveis em gorduras. A vitamina C é uma vitamina
hidrossollvel que pode ser sintetizada a partir de D-glicose ou D-galactose por plantas e mui-
tas espécies de animais. A molécula de vitamina C pode ser oxidada pelo &cido dehidroas-
corbico através da retirada de &tomos de hidrogénio, na presenca de ions metéalicos, calor, luz
ou em condigdes levemente alcalinas (pH acima de 6,0) com perda parcial da atividade vita-
minica (RIBEIRO et al.,2007). O homem, o0 macaco, alguns passaros e alguns peixes, dife-
rentemente da maioria dos animais, ndo sintetizam a vitamina C, por ndo possuirem a
enzima gulonolactona oxidase, envolvida na biossintese do &cido L-ascorbico a partir
de D-glicose, sendo a mesma obtida através da ingestdo dos alimentos (LEHNINGER
et al., 1993).

Dessa forma, uma dieta que inclua alimentos fontes de vitamina C como frutas citri-
cas, frutas vermelhas, tomate e brocolis seria benéfica, sem os riscos acarretados por mega
doses dessa vitamina. Como a vitamina C é bastante conhecida por sua instabilidade , reati-
vidade, e diante das inuUmeras varidveis que podem interferir durante o processo de
manipulagdo, armazenamento e consumo de produtos contendo essa vitamina, este traba-
Iho tem o intuito de apresentar uma revisdo de literatura sobre a atividade antioxi-
dante da vitamina C e suas aplicacbes na industria farmacéutica e alimenticia, aléem de

formas de manter sua estabilidade.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

O presente trabalho teve como objetivo realizar uma reviséo bibliografica sobre a ati-
vidade antioxidante da vitamina C, suas aplicacdes na industria farmacéutica e na industria

alimenticia, assim como as formas de evitar sua oxidacdo para manter a estabilidade.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Caracterizar as propriedades quimicas da vitamina C;

. Identificar quais alimentos possuem vitamina C;

o Esclarecer sobre radicais livres, antioxidantes e suas classificacoes;

. Relatar as funcdes da vitamina C no organismo humano;

o Mencionar as formas de manter a estabilidade da vitamina C;

o Descrever as aplicagdes da vitamina C na industria farmacéutica e na industria

alimenticia.
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3 METODOLOGIA

A revisdo bibliogréafica realizada no presente trabalho teve como finalidade reunir in-
formacdes coletadas em artigos cientificos, teses, monografias, livros online, com as seguintes
palavras chaves: vitamina C, acido ascorbico, radical livre, antioxidante, estabilidade, aplica-
¢oes da vitamina C. Foram consultadas as bases de dados: Pubmed, Scielo, Lilacs, Bireme,
Capes Periodicos. Selecionou-se 144 artigos publicados entre 1982 e 2020. Este estudo utili-
zou-se de materiais disponibilizados na integra e de acesso livre nos idiomas: portugués, es-

panhol e inglés.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 VITAMINA C E SUAS CARACTERISTICAS QUIMICAS

O termo vitamina C foi empregado de forma genérica para todos os compostos que
possuem a atividade bioldgica do &cido ascérbico (PENTEADO, 2003). O &cido ascorbico
(CeHgOs) é uma substancia hidrossoluvel e termolabil, que corresponde a uma forma oxidada
da glicose, cujo nome quimico é 2-oxi-L-treohex6nio-1,4-lactona-2,3-enediol. E uma molécu-
la organica tipo ceto-lactona de 6 carbonos, familiarmente relacionada aos monossacarideos
hexoses, apresentada na Figura 1 (MORAN et al., 2006).

Figura 1. Estrutura molecular do Acido ascorbico.

Fonte: PINHEIRO et al., 2005.

Em sua molécula polar possui 4 hidroxilas (OH), responsaveis por aumentar a acidez
da vitamina C devido a interacdo entre as hidroxilas por meio de liga¢6es de hidrogénio como
demonstrada na Figura 2 (MORAN et al., 2006).

Figura 2. Interacéo entre as hidroxilas na molécula do Acido Ascérbico por ligagdo de hidro-
génio.

CH,OH
OH
fo

o

o o—H
H

Fonte: MORAN et al., 2006.
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O acido ascorbico é uma substancia com aspecto de pd cristalino branco ou de cristais
incolores e inodoros. Em sua forma seca é estavel, mas, quando em contato com calor ou em
solucéo, é oxidado facilmente, podendo ocorrer alteracdo em sua coloracdo quando exposto a
luz, & umidade e ao ar (DALCIN, et al., 2003; MORAN, et al. 2006).

O écido ascorbico possui ponto de fusdo de 190 a 192°C, massa molecular 176,13
g/mol, densidade 1,65 g/cm3, acidez (pKa): 4,17 (primeira), 11,6 (segunda). Bastante soluvel
em agua e etanol absoluto, mas sendo insoltvel em solventes organicos comuns, como cloro-
formio, benzeno e éter. Tem sabor acido com gosto semelhante ao suco de laranja (BOBBIO,
1995).

A maioria dos animais é capaz de sintetizar a vitamina C em quantidades suficientes
para prevenir deficiéncias, exceto os seres humanos, primatas, porquinhos da india, morcegos
frugiveros, peixes e algumas espécies de aves, dessa forma, os niveis de vitamina C nestes
animais, reduzem em épocas de restri¢cdes alimentares (LYKKESFELDT e MICHELS, 2014).

Nos alimentos pode ser encontrado na forma de acido L-ascorbico facilmente oxidado
a acido L-dehidroascorbico, mas ambos apresentam funcdo fisiologica. O acido L-
dehidroascorbico, pode retomar sua atividade apds receber atomos de hidrogénio, entretanto,
uma oxidacdo do &cido L-dehidroascérbico leva a perda de sua atividade biolégica, ocorrendo
a inativacdo irreversivel da vitamina pela compressao do anel lacténico em acido 2,3-diceto-
L-gulénico (Figura 3) (BARCIA et al., 2010; CRUZ et al., 2013; SUCUPIRA et al., 2012).

Figura 3. Oxidacdo do acido ascorbico a acido dehidroascérbico e acido dicetoguldnico

i} ¥ "
H—C—OH H-C—OH H—EII—OH
Lo L g o
H—C—OH H- C—OH _
H— C— OH
/O\ _ CE /O\ _ I
H—C c=0 H—-C C=0 o=
AN V4 2H AN . i
C—l_‘i? +2H C—{I: 0=|
Ascorbaro Redutase 1 — i~
Acido Ascorbico Acido Desidroascorbico Addo Dicetoguknico

Fonte: SUCUPIRA et. al., 2012

O processo de decomposic¢édo do acido 2,3-diceto-L-gul6énico implica em sua reducéo
formando &cido oxalico, acidos L-trednicos e posteriormente pigmentos escuros (REKHA et
al., 2012, RIBEIRO et al., 2007). O acido L-ascorbico apresenta 100% de atividade de vita-
mina, ja o acido L-dehidroascorbico possui cerca de 75% a 80% de atividade de vitamina C.

Normalmente tem-se um equilibrio entre as duas formas, sendo o teor de vitamina C total
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decorrente do somatdrio dos teores de ambos os &cidos. O &cido D-ascorbico ndo possui ati-
vidade vitaminica (PINEDO, 2007).

4.2 VITAMINA C NOS ALIMENTOS

A maior parte da vitamina C adquirida na dieta, cerca de 85%, é proveniente de frutas
e vegetais, sendo suas principais fontes: as frutas citricas, acerola, laranjas, tangerinas, limdes,
cerejas, goiaba, mamao. Os legumes também tém consideravel quantidade de vitamina C co-
mo o tomate, couve, pimentdo e brocolis. O teor de vitamina C em frutas e verduras pode ser
verificado na Tabela 1. (RIGHETTO, 2003; PINEDO, 2007; LEE et al., 2000.

Tabela 1. Teor de vitamina C em frutas e verduras

Frutas e verduras Vitamina C (mg/100g)
Laranja lima 43,5
Laranja pera 53,7
Laranja valéncia 47,8
Tangerina 48,8
Liméo cravo 32,8
Limao galego 34,5
Limao tahiti 38,2
Acerola 941,4
Meldo 8,7
Abacaxi 34,6
Mamao formosa 78,5
Mamao papaia 82,2
Goiaba branca 99,2
Goiaba vermelha 80,6
Tomate 21,2
Couve 96,7
Repolho branco 18,7
Repolho roxo 43,2
Pimentdo amarelo 201,4
Piment&o verde 100,2
Pimentdo vermelho 158,2
Brécolis 34,3

Fonte: Taco (2011).

A ingestdo diaria recomendada de vitamina C segundo o Ministério da Saude (2005)

esta representada na tabela 2.
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Tabela 2. Ingestdo diria recomendada de vitamina C.

Vitamina C

Adultos 45 mg
Gestantes 55 mg
Lactantes 70 mg
Lactentes 0-6 meses 25 mg
Lactentes 7-11 meses 30 mg
Criangas 1- 6 anos 30 mg
Criangas 7- 10 anos 35mg

Fonte: Ministério da Saude (2005).

O contetdo vitaminico nos alimentos pode variar dependendo da espécie, variantes
genéticas, como as condic¢des de plantio, condi¢Bes climéaticas como, por exemplo, a incidén-
cia solar, estagio de maturacdo, manuseio pos-colheita, condi¢cbes de armazenamento e de
processamento. A qualidade nutricional esta relacionada com o conteldo e a estabilidade dos
nutrientes no alimento fresco, entre outros fatores (BARCIA et al., 2010; SZETO et al.,
2002). Koh et al. (2009) evidenciaram que os niveis de vitamina C nos brocolis sdo sugestio-
naveis pelo periodo de cultivo. Em sua pesquisa descobriram uma variacao sazonal relevante
entre os produtos analisados (57 - 131mg/100 g de brocolis).

O modo como o fruto se posiciona na planta intervém diretamente no seu valor nutrici-
onal. Se houver uma vasta exposic¢do a luz solar ao longo do crescimento, consequentemente
0 teor de vitamina sera mais abundante nesses frutos e vegetais. Geralmente, os tecidos exter-
nos dispdem de quantidades elevadas de vitamina C com a finalidade de resguardar o fruto do
stress abiotico (oxidagdo, entre outros), assim altos niveis de vitamina C podem funcionar
como uma tatica de protecdo ao stress hidrico. Irrigacdes ou fertilizagdes feitas demasiada-
mente colaboram para uma reducdo do teor vitamina C nos alimentos (LEE et al.,2000).

As frutas concentram vitamina C no decurso do seu desenvolvimento na planta ou
apos a colheita, no entanto, verifica-se que os maiores teores de vitamina C sdo encontrados
nos frutos que se mantém nas plantas. Esse fendmeno ocorre nos péssegos, papaias, citricos e
pimentfes. Evento antagdnico ocorre com as magas e mangas (LEE et al.,2000).

O extrato preparado de vitamina C extraido de frutas citricas possui varias substancias
que sdo utilizadas diretamente na reducdo do nitrato de prata. A reagcdo do nitrato de prata
(AgNO?) com vitamina C resulta em um po de prata poliedro fino com tamanho uniforme.
Ainda vale resaltar que essa vitamina tem um papel significativo na dispersdo das particulas

(SURIATI, 2014). Dessa forma, a vitamina C é um agente redutor natural que serve como
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uma boa opcao para ser utilizado na sintese verde de nanoparticulas de prata (DHUPER S et
al 2012.). J& que nesta sintese usa-se como redutores de nitrato de prata, fontes naturais tais
como plantas (partes como frutas, folhas, fitoquimicos etc), microorganismos, dentre outros
(IRAVANI, et al,.2014).

Daley (2000) relata que para se manter uma quantidade adequada de vitamina C nos
alimentos € preciso tomar medidas que colaboram para a reducdo da perda desse teor. Alguns
atos que auxiliam sdo: colher os produtos no periodo adequado, prevenir os danos fisicos no
momento da colheita dentre outros (DALEY,2000)

Em pH maior que 4, o &cido dehidroascorbico sofre rearranjo irreversivel a material
bioldgico inativo. O acido dehidroascorbico também € rapidamente convertido a acido 2,3-
dicetogulénico por um processo catalisado por Cu+ e outros ions metalicos de transicdo. Por-
tanto, a perda de acido ascorbico presente em vegetais e frutas é acelerada quando esses ali-
mentos sdo cozidos em recipientes de cobre ou de ferro (COULTATE, 2004). A vitamina C ¢é
rapidamente decomposta, por isso vegetais cozidos por tempo elevado e alimentos obtidos por
processamento industrial intenso contém vitamina C em pequena quantidade (FIORUCCI,
2002).

Normalmente, a estabilidade da vitamina C aumenta com a redugédo da temperatura e a
maior perda se da durante o aquecimento dos alimentos, também ha casos de perda durante o
congelamento ou armazenamento a baixas temperaturas (BOBBIO, 1995). A vitamina C re-
presenta importante atividade no organismo, tornando-se um dos majoritarios antioxidantes

dos sistemas aquosos.

4.3 RADICAIS LIVRES

Os radicais livres sdo pequenas moléculas instaveis, com meia vida curta, capazes de
provocarem danos. Esses radicais agem rapidamente, podendo ser produzidos com a mesma
intensidade com que desaparecem. Ao atacarem outra molécula transformam-na em um radi-
cal livre, desencadeando reages em cadeia prejudiciais (YOUNGSON, 1995).

Radicais livres sdo produzidos naturalmente no organismo e sdo benéficos em caso de
inflamacGes auxiliando no combate ao microrganismo. Entretanto, podem ser um problema
guando se tem uma producao exacerbada, fugindo do controle dos antioxidantes naturais que
mantém a homeostase natural no organismo. Esses radicais livres tém alto poder oxidativo,

causando danos irreversiveis as células de forma sistémica (LEITE; SARNI 2003).
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H& uma teoria do pesquisador Denham Harman em 1956, que o envelhecimento é
resultado de danos causados por radicais livres. Ele observou que a irradiagdo em seres
vivos levava a inducdo da formacéo de radicais livres, 0s quais reduziam o tempo de vida des-
ses seres e produziam mudancas semelhantes ao envelhecimento (HIRATA, et al., 2004).

Segundo Anderson (1996), as principais espécies de radicais livres sdo formas reativas
de oxigénio (O2) que apresentam uma baixa capacidade de oxida¢cdo, o0 OH mostra uma pe-
quena capacidade de difusdo e é o mais reativo na inducao de lesdes nas moléculas celulares.
Ja 0 H202 néo é considerado um radical livre verdadeiro, mas é capaz de atravessar a mem-
brana nuclear e induzir danos na molécula de DNA por meio de rea¢fes enzimaticas.

Os radicais livres causam oxidacdo dos acidos nucléicos, proteinas e lipidios e altera-
cdo do DNA (&cido desoxiribonucleico),(MANELA-A et al., 2003). Essa interacdo do DNA
com os radicais livres causa danos irreparaveis e quando ha a quebra das cadeias de DNA,
estas serdo religadas em outra posicdo, sendo sua base danificada (JASKI; LOTERIO; SIL-
VA, 2014). As moléculas de radicais livres sdo geradas por inflamacéo e respiracdo aerobica,
irradiacdo solar, medicamentos e tabagismo, consumo excessivo de alcool, estresse, habitos
alimentares inadequados e alguns tipos de doencas cronicas e degenerativas (PEREIRA; VI-
DAL; CONSTANT, 2009; VASCONCELOS et al., 2014), abrangendo o cancer, as doencas
cardiacas e a degeneracdo neuronal, incluindo juntamente o processo de envelhecimento
(BRAZACA, 2007). Os antioxidantes atuam neutralizando os efeitos nocivos dos radicais

livres, conferindo ao organismo humano uma protecdo natural (MANELA-A et al., 2003).

4.4 ANTIOXIDANTES E SUA CLASSIFICACAO

O primeiro registro de uso dos antioxidantes foi empreendido por Berthollet, em
1797, com consecutivo esclarecimento por Davy, em 1817 (BAILEY, 1996). Segundo a AN-
VISA (1997), antioxidante € a substancia que retarda o aparecimento de alteracdo oxidativa
no alimento. De acordo com FDA (Food and Drug Administration), antioxidantes sdo com-
postos que preservam os alimentos por meio do retardamento da deterioracdo, rancidez e des-
coloragéo decorrentes da autoxidacdo (SELANI, 2010).
A origem dos antioxidantes pode ser endogena ou exogena: no estado enddgeno en-
contram-se o superdxido dismutase (SOD), o acido Urico e a catalase. O organismo humano
mantém-se protegido quando apresenta quantidades adequadas desses compostos; no entanto,

0 estresse oxidativo pode ocorrer caso haja a presenca de alguma patologia ou exposicdo a
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radiacdo ultravioleta, tornando-se assim necessario o consumo de antioxidantes exdgenos
(JASKI; LOTERIO; SILVA, 2014).

Segundo Leite e Sarni (2003), os antioxidantes provenientes da dieta sdo constituidos
por acidos graxos poli-insaturados de cadeia longa, substancias hidrossolUveis e/ou enzimas.
Com a funcéo de protecdo agem no organismo inibindo a formacao de radicais livres, impos-
sibilitando o ataque aos aminoacidos das proteinas, ao DNA e a dupla ligacdo dos acidos gra-
xo0s poli-insaturados. Restituem lesdes ocasionadas pelos radicais livres e as membranas celu-
lares danificadas por eles, ou seja, os antioxidantes possuem a capacidade de reagir com 0s
radicais livres e assim restringir os efeitos maléficos ao organismo (BIANCHI et al.,1999;
COUTO; CANNIATTI-BRAZACA 2010).

De acordo com a origem tem-se 0s antioxidantes naturais e sintéticos. Os sintéticos
como o butilhidroxianisol (BHA) e o butilhidroxitolueno (BHT) sdo amplamente utilizados
pela industria de alimentos. Os naturais sdo substancias bioativas, tais como organosulfura-
dos, fendlicos e terpenos, que fazem parte da constituicdo de diversos alimentos.

Os antioxidantes sintéticos possuem ampla utilizacdo pela industria de alimentos, visto
gue detém alto poder antioxidante, possuem maior eficiéncia, maior estabilidade e sdo mais
baratos que os antioxidantes naturais. No entanto, por motivo de risco potencial a satde hu-
mana, vém sendo substituidos por antioxidantes naturais provenientes de fontes vegetais, uma
vez que sdo considerados mais seguros a saude. Suspeita-se que 0 uso de antioxidantes sinté-
ticos possa vir a promover carcinogénese, desta forma as industrias de alimentos tem diminu-
ido seu uso (ANVISA, 2009; CONEGLIAN et al., 2011; HUANG et al., 2005; NAMIKI,
1990).

Os antioxidantes naturais estdo presentes em frutas e vegetais em pequenas quantida-
des, como os compostos fendlicos encontrados em ervas e especiarias, podem ser consumidos
em forma de chéas ou adicionados diretamente as carnes e produtos carneos para conferir sabor
e aumentar o tempo de permanéncia do alimento na geladeira até ser preparado (MARIUTTI
et al., 2009).

O interesse em encontrar antioxidantes naturais surgiu a partir da década de 80, com o
intuito de substituir antioxidantes sintéticos, devido seu potencial carcinogénico, aumento do
peso do figado e significativa proliferacdo do reticulo endoplasmatico. A alimentacdo sauda-
vel é essencial para ter um equilibrio entre os antioxidantes e os radicais livres produzidos, ja
que pode fornecer licopeno (cariotenoide), vitamina C, vitamina E, entre outros (RIBEIRO,
2010).


http://www.scielo.br/cgi-bin/wxis.exe/iah/?IsisScript=iah/iah.xis&base=article%5Edlibrary&format=iso.pft&lang=i&nextAction=lnk&indexSearch=AU&exprSearch=CANNIATTI-BRAZACA,+SOLANGE+GUIDOLIN
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O crescente interesse entre consumidores € devido estudos epidemioldgicos que com-
provam que a alimentacdo saudavel esta associada a baixa incidéncia de doencas degene-
rativas incluindo o céncer, doencas cardiovasculares, inflamac6es, artrites, declinio do
sistema imune, disfuncdo cerebral, diabetes, mal de Alzheimer e alguns tipos de catara-
ta (ABDILLE et al., 2005; HE et al., 2007; KUSKOSKI et al., 2005; WU et al., 2004; YIL-
DIRIM et al.,2001; ZHENG, 2001). Os antioxidantes introduzidos na medicina geral ttm o
propdsito de proporcionar uma melhora na qualidade de vida, prevenindo diversos tipos de
cancer e outras condicdes associadas ao envelhecimento (BALLUZ et al., 2000; RADIMER
et al.,2004).

De acordo com 0 mecanismo de acdo os antioxidantes sdo classificados em primarios,
sinergistas, removedores de oxigénio, biologicos, agentes quelantes e antioxidantes mistos
(BAILEY, 1996). Os antioxidantes primarios sdo conhecidos como compostos fendlicos que
possibilitam a inativacdo ou a remocéo de radicais livres formados durante as etapas de inici-
acdo ou propagacdo da reacdo, por meio de doagdo de atomos de hidrogénio a estas molécu-
las, impedindo a reacdo em cadeia. Desta forma, tém a finalidade de inibir a oxidacao lipidica
nos alimentos (AKOH; MIN, 2008).

Antioxidantes sinergistas sdo substancias que potencializam a atividade quando usa-
dos em combinacdo adequada com outros antioxidantes, com o propésito de combater a oxi-
dacéo. Os removedores de oxigénio s&o compostos que atuam capturando 0 oxigénio no meio,
tornando-o indisponivel para a propagacdo da oxidacdo. Como exemplos de removedores
temos: acido ascorbico e seus derivados (CHOE et al., 2009).

Os antioxidantes biolégicos incluem diversas enzimas naturalmente presentes nos te-
cidos vegetais ou animais, como a catalase, glicose oxidase e superdxido dismutase. Estas
substancias sdo capazes de remover oxigénio ou compostos altamente reativos presentes no
alimento (RAMALHO; JORGE, 2006).

Os agentes quelantes/sequestrantes sdo empregados para complexar ions metalicos,
que usualmente agem como catalisadores da oxidacdo lipidica, principalmente o cobre e o
ferro. A complexacdo acontece por causa da presenca de um par de elétrons ndo compartilha-
do. Os mais comumente utilizados séo: o acido citrico, fosfatos e sais de acido etilenodiamino
tetra-acético (EDTA) (RAMALHO; JORGE, 2006).

Os antioxidantes mistos sdo extratos constituidos por uma mistura de compostos obti-
dos de plantas e animais, destacando-se proteinas hidrolisadas, flavonoides e derivados de
acido cindmico. Estes compostos tém sido bastante estudados como antioxidantes para adicao
em alimentos (RAMALHO; JORGE, 2006).



23

O controle do uso de antioxidantes em produtos alimenticios é feito pela legislagao vi-
gente dos paises ou padrdes internacionais. Sendo assim, apenas alguns compostos considera-
dos seguros pelas organizacdes internacionais como a Food and Agriculture Organization
(FAO), Joint Expert Committee (JECFA) e a World Health Organization (WHO) séo permiti-
dos para o uso em alimentos.

Na selecdo de antioxidantes sdo desejaveis as propriedades de: eficacia em baixas con-
centracOes (0,001 a 0,01%); auséncia de efeitos indesejaveis na cor, no odor, no sabor e em
outras caracteristicas do alimento; compatibilidade com o alimento e facil aplicacdo; estabili-
dade nas condicOes de processo e armazenamento. O composto e seus produtos de oxidagéo
ndo podem ser tdxicos, mesmo em doses muito maiores das que normalmente seriam ingeri-
das no alimento. Ademais, na escolha de um antioxidante deve-se considerar também outros
fatores como custo e preferéncia do consumidor por antioxidantes naturais (COPPEN, 1994;
RAMALHO; JORGE 2006; SELANI, 2010 ;TOVANI, 2009).

O 4cido ascorbico € um excelente antioxidante por diversas razfes: pode doar elé-
trons, devido a sua capacidade de desloca-los em volta do anel do carbono 5 e seu potencial
de oxirreducdo lhe confere a habilidade de interagir tanto com ROS, quanto com glutationa e
tocoferol. Em termos de custo energético, o &cido ascorbico é uma molécula vantajosa,
pois & pequena (apenas seis carbonos) e pode ser prontamente sintetizada a partir da
glicose, consumindo GTP ao invés de ATP (na via Smirnoff-Wheeler), resultando em
uma molécula de NADH e um citocromo reduzido (GEST et al., 2013). Assim sendo,
auxilia as células do organismo a crescerem e permanecerem sadias, principalmente as células

dos 0ssos, dentes, gengivas e dos vasos sanguineos (SILVA,2014).

4.5 FUNCOES DA VITAMINA C NO ORGANISMO

A vitamina C possui grande importancia devido sua atividade antioxidante. Ha bastan-
te tempo o papel da vitamina C no tecido conjuntivo é relatado, no entanto, somente a partir
do século XVI essa evidéncia foi observada de forma mais especifica, por meio do consumo
de frutas citricas para prevencdo da patologia chamada de escorbuto. Dentre os beneficios da
vitamina C estdo: proteger o organismo contra doencgas crénicas como catarata e doencas car-
diovasculares. Prevenir a anemia, ja que essa vitamina acelera a absor¢éo intestinal e mobili-
zacgdo dos ions de ferro presentes nos alimentos de origem vegetal, e influencia sua distribui-
¢ao no organismo. Estimula o sistema imunolégico, inibindo a formacdo de nitrosaminas, que

tém acdo carcinogénica potente e sdo responsaveis pelos altos indices de cancer de estdmago
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e blogqueio da ativacdo metabdlica de carcindgenos (CERQUEIRA, 2007; MANELA-A et al.
2003; MUNYAKA et al., 2010 ; STRUTZEL et a.l 2007; ZAMUDIO, 2007). Além disso,
estd presente no desenvolvimento e regeneracdo de mausculos, pele, ossos e dentes (AN-
DRADE et al., 2002; MANELA-A et al. 2003; PENTEADO, 2003; STRUTZEL et al, 2007).

Estudos experimentais tém demonstrado que o &cido ascérbico interfere na sintese de
acido desoxirribonucleico (DNA) e acido ribonucleico (RNA) de tumores reduzindo a modifi-
cacdo oxidativa de DNA, desempenhando um papel na prevencdo primaria do cancer (KHAN
et al., 2008). A suplementacéo dietética com vitaminas antioxidantes C e E pode ser (til
na modulagdo do estresse oxidativo gerado durante o curso da quimioterapia, pois inter-
fere naacdo de agentes quimioterapéuticos que agem exclusivamente através da produ-
cdo de espécies reativas de oxigénio e inducdo de apoptose (LEE et al., 2003; RATNAM
et al., 2006). O efeito protetor da vitamina C contra o cancer é devido seu efeito antioxidante.

A aplicacdo da vitamina C no tratamento de oncologia é bem estudada por varios pes-
quisadores. A associacdo da vitamina C com medicamento citostatico demonstrou significan-
cia em estudos com animais, isto €, houve reducdo do numero de células e metastase anor-
mais, em relacdo ao uso apenas do medicamento. Portanto, é compreensivel que a administra-
cao de vitaminas antioxidantes seja essencial, pois se acredita que protegem células sadias dos
danos causados pelas drogas (VIDAL; FREITAS, 2015). Segundo Aranha et al., (2000) é
importante conhecer as funcdes e propriedades da vitamina C, e ainda discutir 0 uso de su-
plementacdo como estratégia de intervencdo para a prevencdo da hipovitaminose C em paci-
entes idosos.

As manifestagdes clinicas iniciais da hipovitaminose C sdo: dificuldade de cicatriza-
cdo, papulas hiperceratéticas perifoliculares, anemia, cabelos quebradicos e avermelhados;
hemorragia gengival com perda dentaria, purpura na parte dorsal das extremidades; hemorra-
gias na musculatura dos membros superiores e inferiores e na regido intra-articular (provo-
cando astralgia) e no leito ungueal; petéquias, equimoses, edema, dispnéia, cansaco, lassitude,
depressdo, histeria, hipocondria, mudancas de humor, astenia, dificuldade na cicatrizacdo de
feridas e susceptibilidade a infecces. AlteracGes relacionadas com a Sindrome de Sjogren
(diminuicdo da funcdo das glandulas lacrimais e salivares) podem surgir. Nos casos mais
avancados podem-se observar ictericia, febre, hipotenséo, crises convulsivas e morte subita
(GUILLAND & LEQUEU,1995; TEIXEIRA NETO, 2009).

E importante ressaltar que a deficiéncia de vitamina C pode provocar além do escorbu-
to, doencas cardiovasculares, cancer, envelhecimento precoce, imunodeficiéncias, propensédo

a contrair virose, flacidez da pele, dificuldade de cicatrizagdo e distirbios emocionais (SIL-
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VA, 2014). E o excesso de vitamina C pode causar diarreia, rubor facial, cefaleia, disuria,
litiase ox&lica ou Urica, ndusea, vomito e colicas estomacais. Ocasionalmente, desencadeiam-
se perturbacGes digestivas como gastralgia e pirose, afetando adversamente a disponibilidade
da vitamina B12 dos alimentos (SILVA, 2016).

O crescente interesse da comunidade cientifica em utilizar a vitamina C no tratamento
de pele é devido aos beneficios promovidos por esta substancia, que é considerada como auxi-
liar na manutencdo de uma pele jovem e saudavel e na melhoria das caracteristicas gerais da
pele (GONCALVES; MAIA, 1999).

A vitamina C é um dos mais antigos despigmentantes naturais utilizados. H& muito
tempo usavam-se frutas citricas no clareamento da pele e dos cabelos. Sua acdo despig-
mentante ocorre devido a reducdo da producdo de pigmentos melaminicos via inibicdo da
enzima tirosinase, que é aprincipal reguladora das reacGes de formacdo desses pigmen-
tos (NICOLETTI et al., 2002; PROTA, 1993). Além de possuir acdo despigmentante, apre-
senta efeito foto rejuvenescedor, reduz os sinais de fotoenvelhecimento, melhora a textura da
epiderme e combate as rugas (SCOTTI; VELASCO, 2003).

De acordo com Draelos et al. (2009), a vitamina C se tornou um aditivo popular de va-
rios produtos “pds-sol”, pois foi demonstrado que ela interfere na geracao de espécies de oxi-
génio reativo,geracao induzidas pelos raios UV pela reacdo com o anion superéxido ou radi-
cal hidroxila. As vantagens do acido ascorbico se estendem também aos antioxidantes lipofili-
cos como a vitamina E pois, esta pode ser regenerada pelo acido ascorbico mesmo depois de
ser oxidada (PINNEL et al., 2001).

De acordo com Michalun (2010), a associacdo da vitamina C com a vitamina E de-
sempenha a capacidade de combater danos causados pelos radicais livres. H4 um sinergismo
entre essas vitaminas capaz de promover a protec¢do contra danos provocados pelo UVB. Su-
gere-se também que a vitamina C parece ser melhor que a vitamina E na protecdo contra da-
nos de UVA.

Conforme MANELA-A et al. (2003), os colagenos tipos | e Il contribuem com 85 a
90% e 8 a 11% do colageno total sintetizado, respectivamente. A vitamina C é cofator para
duas enzimas essenciais na biossintese do colageno. A lisil e a prolil hidroxilases catalisam a
hidroxilacdo dos residuos prolil e lisil nos polipeptideos colagenos. Essas modificacdes pos-
translacionais permitem a formacdo e estabilizacdo do colageno de tripla hélice e sua subse-
quente secrecdo no espaco extracelular como procolageno. O procolégeno é entdo transfor-

mado em tropocolageno, e finalmente fibras coldgenas séo formadas por um rearranjo espaci-
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al esponténeo das moléculas tropocolagenas. A lisil e a prolil hidroxilases sdo enzimas férri-
cas e a atuacdo da vitamina C como cofator previne a oxidagéo do ferro, portanto, protege as
enzimas lisil e a prolil hidroxilase contra a auto-inativacdo. Dessa forma, promove a sintese
de uma trama colagena madura e normal por meio da perfeita manutencdo da atividade das
enzimas lisil e propil hidroxilases. Além de atuar como importante cofator para as enzimas ja
citadas, tem sido demonstrado que a vitamina C regula também a sintese de colageno tipo | e
I11, pelos fibroblastos dérmicos humanos (MAELA-A et al., 2003).

A vitamina C tem a capacidade de estimular a proliferacéo celular e a sintese de cola-
geno pelos fibroblastos dérmicos independentemente da idade do paciente, sem afetar a sinte-
se de outras proteinas ndo colagenas. Em estudos in vivo, a vitamina C foi capaz de melhorar
a proliferacdo dos fibroblastos de individuos com idades entre 78 e 93 anos, assim como au-
mentar a sintese de coldgeno em niveis similares aos de células de recém nascidos (3 a 8 dias
de vida) (ZAMPIER; LUPI, 2017).

Neste mesmo raciocinio, Akhtar et al., (2008) acrescentam que a vitamina C tem um
importante papel na sintese da barreira lipidica do estrato cdrneo (ceramidas). Trommer et al.
(2002) atribuem a vitamina C acdo de inibicdo dos raios ultravioleta. Em experimento
com uso da espectroscopia de massa foi mensurada a peroxidacao lipidica do estrato cor-
neo provocada por radiacdo UV e a acdo inibitdria e antioxidante do acido ascorbico foi
detectada pelo desaparecimento de subprodutos.

A insulina assim como outros agentes hipoglicemiantes orais disponiveis, ndo altera
consideravelmente o estresse oxidativo em pacientes diabéticos. Logo a utilizacdo de um anti-
oxidante como a vitamina C poderia auxiliar a lidar com essa acéo indesejada por meio da
eliminacdo das espécies reativas de oxigénio. Além do mais a vitamina C pode desempenhar
um papel relevante na prevencdo da glicosilacdo de proteinas ndo enzimaticas, e ainda pro-
move o aumento da formacdo de antioxidantes potentes como lipoxin A4, prostaglandina E1
(ALAMDARI, 2007; DAS,2009).

Um estudo randomizado controlado por placebo foi realizado com atribuigéo paralela
de ambos os grupos de teste e controle de pacientes. O modelo de intervencdo incluiu met-
formina 500mg duas vezes ao dia e um placebo uma vez ao dia para o grupo controle. Nesse
estudo realizado por Devanandan (2020), verificou-se que houve uma diminui¢do considera-
vel na glicemia de jejum, nos niveis de hemoglobina glicolisada, nos niveis de troponina T e
na pontuacdo de risco de Framingham em participantes que receberam a suplementagéo de
vitamina C juntamente com metformina regular. O estudo relatou também que os niveis de

hemoglobina glicada dos participantes do ensaio diminuiram substancialmente por volta do
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terceiro més de avaliagdo. O teor de vitamina C aumentou progressivamente na faixa normal
entre 0,6mg / dL e 1,2mg / dL no decorrer de 9 meses. Deste modo, foi inexistente o relato de
casos de hipervitaminose, isso provavelmente ocorreu devido a natureza solivel em agua da
vitamina C (SRIVATSAN, 2009). Além disso, nos participantes que receberam a suplementa-

cdo de vitamina C observou-se que o risco cardiovascular foi significativamente reduzido.

4.6 APLICACAO DA VITAMINA C NA INDUSTRIA ALIMENTICIA

A vitamina C possui papel nutricional importante e essencial & sallde humana. Obtida
por fontes naturais e devido sua capacidade antioxidante se tornou amplamente utilizada pela
industria alimenticia. E um nutriente presente em alimentos de origem vegetal e um composto
sensivel as condicOes adversas de manipulagdo, processamento e armazenamento. Sua degra-
dacdo pode ser influenciada por diversos fatores como luz, oxigénio, catalisadores metalicos,
temperatura, umidade ou atividade de agua e pH, possuindo oxidacdo mais rapida em meio
alcalino e favorecida estabilidade em solucdes levemente &cidas (SILVA et al., 2009;
ANDRADE et al., 2002; EL-ISHAQ et al., 2015; SUCUPIRA et al., 2012). Além disso,
pelo fato de ser fotossensivel e o pH de estabilidade desta molécula estar em torno de 4 e 5, é
dificil controlar sua estabilidade e evitar sua degradacdo em alimentos industrializados con-
tendo varios ingredientes (MORAN et al., 2006).

Na industria de alimentos empregam-se como antioxidantes: compostos fendlicos, aci-
do ascorbico e tocoferol, porém durante o processo de producdo dos alimentos, também pode
ocorrer a formacdo de outros compostos antioxidantes, como por exemplo, produtos de
fermentacdo, produtos da reacdo de Maillard e compostos de nitrosilo (AKON et al.,
2008; ANVISA, 2009).

A capacidade antioxidante é estabelecida pela mistura de diferentes antioxidantes
com mecanismos de acdo diferentes e interagfes sinérgicas, por isSO € necessario conci-
liar mais de um método para a determinacdo da atividade antioxidante in vitro dos
géneros alimenticios (FRANKEL; MEYER, 2000; PEREZ-JIMENEZ et al, 2008).

Em alimentos, o acido ascorbico atua como antioxidante secundario, com multiplas
funcbes, podendo eliminar oxigénio, mudar o potencial redox de sistemas alimentares para
reduzir o intervalo, agir sinergicamente com quelantes e regenerar antioxidantes primarios
(MADHAVI; SALUNKHE1995).
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As principais aplicagfes da vitamina C como antioxidante s&o: preservar a estabilida-
de, o sabor e a cor natural de muitos alimentos, como frutas e legumes processados e bebidas.
Essa prevencdo da perda de cor e sabor ocorre porque 0 acido ascorbico reage com o “indese-
javel” oxigénio em alimentos (FIORUCCI et al., 2003). Nas conservas preserva a cor € previ-
ne o escurecimento; em gorduras atua como um antioxidante inibindo ou retardando a oxida-
cao lipidica (BRASIL,2016).

Na panificacdo, o desafio é utilizar a menor dosagem possivel de vitamina C na fari-
nha para obter pdes com aprazivel performance ao longo de toda a vida util da farinha. Por
causa da instabilidade da vitamina C, uma opcdo € utilizar a vitamina C encapsulada, de modo
a manter suas caracteristicas e seu efeito (SILVA, 2017).

A encapsulacdo é um processo tecnoldgico que permite o revestimento fino de particu-
las solidas, gotas de liquidos e dispersdes, com um filme protetor (ALVAREZ-ROMAN et
al., 2001). Por meio da microencapsulacdo € possivel minimizar algumas limitacdes de
aplicacdo e uso da vitamina C, tais como: a baixa estabilidade fisica e a degradagdo du-
rante o processamento (COMUNIAN et al., 2013; MATOS et al., 2015).

De acordo com Junqueira et al., (2013) na massa do pdo a vitamina C atua como antio-
xidante por meio do mecanismo de oxidacdo das proteinas, pela entrada de oxigénio na fase
de mistura da massa. Seu acréscimo a farinha proporciona o aumento da forca da massa, am-
pliacdo do volume do pdo e melhora a porosidade do miolo. Segundo Sousa (2012), o efeito
aprimorador da vitamina C é dependente da farinha e do tipo da masseira. Masseiras com cor-
rente de ar restrito ndo sdo concordantes para este aditivo, pesquisas apontam que a atividade
favoravel deste aprimorador esta associada com a fracdo de ar que € absorvida no decorrer da
mistura (MELLADO ,2006).

A vitamina C auxilia na formacdo e estabilidade da cor caracteristica de produtos
carneos curados, acelera o processo de cura e previne a formacdo de nitrosaminas a partir do
nitrito de sodio usado como inibidor do crescimento de microrganismos em carnes (CASTI-
LHO, 2006). Também é usada como aditivo nutricional em bebidas, cereais matinais, conser-
vas e refrigerantes enlatados e, por essa razdo, o acido ascorbico é manufaturado em larga
escala (FIORUCCI, 2003).

A adicéo de vitaminas como complexo B, vitamina C e acido félico tem sido uma pra-
tica adotada pela maioria das industrias do ramo na fortificacdo de bebidas isotdnicas e ener-
géticas. E permitido o uso do acido ascorbico em cogumelos (0,20% ou 2.000 ppm), alimen-
tos infantis (0,05%), cervejas (0,03%), vinhos (0,01%), refrescos e refrigerantes (gsp), entre
outros alimentos/bebidas (GAVA et al., 2009). A quantidade preconizada pela Anvisa (2013),
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para a utilizagdo de vitamina C como aditivo alimentar para produtos de frutas e de vegetais

esta apresentada na tabela 3.

Tabela 3 - Valores preconizados para a utilizacdo de vitamina C como aditivo alimentar para

produtos de frutas e de vegetais

Vitamina C
Limite maximo (g/100g ou g/100ml)

Frutas in natura (embaladas e com tratamento de
superficie)

Geleia de fruta e geleia de mocotd

Doces de frutas e ou de vegetais

Suco, néctar, polpa de fruta, suco tropical e agua de
coco

Leite de coco

Frutas cristalizadas ou glaceadas

Frutas em conserva, pasteurizadas ou nao

Preparacfes de frutas e ou de sementes (incluindo
coberturas e recheios) para uso em outros produtos
alimenticios (exceto polpa de fruta),

Vegetais in natura embalados e com tratamento de
superficie (incluindo cogumelos comestiveis)
Vegetais descascados e ou picados, congelados ou
nao (incluindo cogumelos comestiveis)

Vegetais secos ou desidratados (incluindo cogumelos
comestiveis)

Vegetais ndo submetidos a tratamento térmico em
conserva (incluindo picles, azeitonas e cogumelos
comestiveis)

Vegetais submetidos a tratamento térmico em conser-
va (incluindo cogumelos comestiveis)

Polpas de vegetais e purés de vegetais (incluindo de

cogumelos comestiveis)

guantum satis

guantum satis
0,05

guantum satis
0,01
0,005
0,03
guantum satis
guantum satis
0,01 (Somente para congelados)

guantum satis

0,03 (para hortaligas em conserva)

0,01(para cogumelos em conserva)

0,03 (para hortalicas em conserva)
0,01(para cogumelos em conserva)

quantum satis

Fonte: Anvisa (2013).

*limite quantum satis (quantidade necessaria para obter

identidade e a genuinidade do produto).

o efeito tecnoldgico desejado desde que ndo altere a
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4.7 APLICACAO DA VITAMINA C NA INDUSTRIA FARMACEUTICA

A vitamina C na industria farmacéutica é estudada principalmente pela sua acéo antio-
xidante gque influencia tanto na suplementacéo quanto no envelhecimento cutaneo, dentre ou-
tras acOes descritas a sequir.

Santos (2018) desenvolveu pastilhas como forma alternativa de suplementagéo de vi-
tamina C para criancas, visto que a busca por solugdes para suprir as necessidades nutricionais
tém auxiliado na ampliacdo de pesquisas em relacdo ao desenvolvimento de novas formas de
consumo de vitaminas. Das oito formulagdes desenvolvidas, quatro eram pastilhas macias e
quatro eram pastilhas duras com insercdo de vitamina C, com diferentes concentracfes de
sacarose, xarope de milho, glucose e Gleo de coco. Trés formula¢bes demonstraram pos-
suir as qualidades preconizadas pela Farmacopéia brasileira. Além disso, exibiram atributos
sensoriais atrativos, como cor e sabor agradaveis, desta forma melhorando a adeséo ao trata-
mento.

Leal et al. (2014) realizaram um estudo que avaliou os efeitos da vitamina C frente aos
danos oxidativos induzidos pelo Fluconazol em linhagens de Saccharomyces cerevisiae profi-
cientes e deficientes em enzimas antioxidantes. Os resultados observados dessa associagdo do
fluconazol com o acido ascérbico indicam que os efeitos oxidantes observados em Saccha-
romyces cerevisiae foram modulados pela vitamina C em todas as linhagens testadas. Dessa
forma, novos estudos com diferentes biomarcadores em eucariotos sdo necessarios para avali-
ar a seguranca do Fluconazol de forma associada com o acido ascorbico para doencas relacio-
nadas com estresse oxidativo.

Em seu trabalho, Silva (2000) relatou que mais de 20 estudos clinicos tém demonstra-
do que doses diarias iguais ou superiores de 500 mg de acido ascorbico podem aumentar sig-
nificativamente a vasodilatacdo sanguinea em humanos, ressaltando que uma ma dilatacao
dos vasos sanguineos € fator de risco para angina pectoris e infarto. Devido as suas proprieda-
des redutoras, a vitamina C também esta sendo empregada no controle da metemoglobinemia
idiopatica, embora seja menos eficaz que o azul de metileno.

llic et al. (2018) estudaram o efeito de vitamina C na prevenc¢do da infertilidade mas-
culina, tendo como base que a manutencdo do material genético depende, entre outros fatores,
da integridade do DNA das células espermaticas. A exposicdo as espécies reativas de oxigé-
nio (ERO) e processos apoptdticos pode aumentar a ocorréncia de fragmentacdo. A enzima
desoxirribonuclease 1 (DNase 1) é uma endonuclease dependente de Ca?* / Mg?* e é conside-

rada uma enzima essencial para a fragmentacdo do DNA. Por meio das técnicas Site Finder e
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Molecular Docking é possivel demonstrar que a vitamina C pode interagir com locais especi-
ficos de acdo da DNase | (incluindo interacGes de doadores de H com Asp 168 e Asn 170 e
interacdo de receptores de H com Asn 170), inativando-os. Dessa forma, os resultados de-
monstraram que o0 uso de &cido ascérbico pode ser Util na prevencao de danos ao DNA semi-
nal.

A procura por uma substancia ativa com a finalidade cosmética e a comprovagao cien-
tifica dos reais beneficios a ela atribuidos tornou-se exigéncia do mercado consumidor. O uso
de tais formulacdes centraliza-se, muitas vezes, na prevencdo ao envelhecimento cutaneo pre-
coce e, até mesmo, no retrocesso do mesmo (GONGCALVES; CAMPQOS, 2006). Os estudos
realizados por Manela-a (2003), Goncalves (2003), Scotti et al., (2003), envolvendo princi-
pios ativos que previnem o envelhecimento, ttm como referéncia a utilizacdo da vitamina C.

A vitamina C é bastante considerada na industria farmacéutica por seu uso antio-
xidante ser perceptivel e eficaz, apresentando importantes propriedades cosmecéuticas a
pele, podendo ser utilizada em formulagfes cosméticas e dermatoldgicas (VIDAL;
FREITAS , 2015). Segundo Vidal e Freitas (2015) a aplicacdo tdpica da vitamina C traz di-
versos beneficios fisiologicos, como efeito anti-inflamatorio em tratamentos de dermatites
inflamatorias, doencas fotossensibilizantes e autoimunes.

De acordo com Gongalves (2003) através de um estudo de eficacia em individuos
usando formulacdo com acido ascérbico ou ascorbil fosfato de magnésio, livre ou encapsula-
do, foram observadas alteracGes significativas entre a quarta e oitava semanas de uso conti-
nuo, indicando uma pele mais viscoelastica e mais firme.

Kede e Sabatovich (2009) demonstraram a eficiéncia da vitamina C quando aplicada
em pele danificada pelas radia¢des solares, em comparagcdo com um placebo, obtendo resulta-
dos satisfatérios na aparéncia clinica da pele fotoenvelhecida e reducéo das rugas finas e em
rugas dinamicas.

Costa (2012) afirma que a aplicacdo topica é o método de preferéncia para aumentar a
concentracdo da vitamina na pele, chega a ser 20 a 30 vezes maior, quando utilizada topica-
mente em comparacdo a sua utilizacdo por via oral. O crescente interesse em formulagoes
contendo vitamina C pela industria cosmética, abrange grande investimento, pois além
de sua acdo contra os efeitos dos raios ultravioletas (UV), apresenta ainda acdo des-
pigmentante em manchas senis e também por atuar na protecdo e estimulacdo da sintese
das proteinas estruturais da pele como o colageno e elastina, responsaveis pela firmeza
e elasticidade cutanea (GUIRRO, 2004).
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A aplicacdo de produtos cosméticos que contém vitamina C possibilita um nivel maior
de concentragdo dessa vitamina, que ndo seriam possiveis alcangar com a ingestdo de frutas
ou suplementacdo oral (BAUMANN, 2004; BUCHLI, 2002; CHORILLI et al., 2007). As
preparacdes topicas de &cido ascorbico podem ser formuladas em base aquosa ou oleosa. Ha
barreiras quanto ao uso da vitamina C topica visto que estudos esbarram na viabilidade
do uso do produto que é dificil de ser estabilizado, pois € um ativo solivel em &gua,
facilmente oxidado ao ar e que ndo tem estabilidade na forma topica (JUNQUEIRA et
al., 2013).

Outro ponto consideravel é a questdo da penetracdo, pois na formulacgdo topica da vi-
tamina C existem algumas varidveis que devem ser levadas em consideracdo tais como peso
molecular, veiculo e a porcentagem do derivado ascorbico viavel que o ativo fornece a derme
(COSTA, 2012).

Devido a fotos sensibilidade, o acido ascorbico se apresenta instavel em preparac6es
cosmeéticas (AHMAD et al., 2011) e farmacéuticas (DE-RITTER, 1982), com isso ha a neces-
sidade de utilizar agentes estabilizadores apropriados. Como mencionado anteriormente, a
vitamina E atua como sinergista da vitamina C, reagindo com um radical ascorbil livre orga-
nico no sistema fisiologico, que é convertido novamente em ascorbato através do ciclo redox.
Essa interacdo é til para o acido ascérbico pois, retarda sua oxidacdo e prolonga sua acdo
fisiologica (GALLARATE et al., 1999).

Ha& outros estabilizadores ou conservantes que podem ser inseridos nas formulagoes,
como: o acido citrico (CT), acido borico (BA) ou &cido tartarico (TA). Em um estudo reali-
zado por Ahmad (et al., 2012) foram observados os efeitos de CT, TA e BA na estabilizacdo
do é&cido ascorbico em varias formulacfes de creme armazenadas com incidéncia de luz ou no
escuro. Os resultados indicaram uma diminuicdo acentuada na taxa de degradacdo do acido
ascorbico com adicdo desses estabilizadores, tanto na presenca de luz como no escuro. A or-
dem de estabilizacdo foi encontrada como CT > TA > BA. Em formulagdes com o &cido as-
corbico, esses agentes agem simultaneamente como antioxidantes, conservantes ou sinergistas
estabilizando as formulacbes (SHESKEY, 2009).

Com a adicdo de conservantes, como antioxidantes e agentes anti-quelantes, é possivel
prevenir a oxidacdo da vitamina C. Nesse contexto, moléculas como acido ferdlico e meta-
bissulfito de sodio mostraram bons resultados, pois tém sido utilizados como antioxidan-
tes para a estabilizacdo do acido ascorbico em formulacBes tdpicas (DARR et al.,
1996; LIN et al., 2005; MAIA et al., 2006; TOURNAS et al., 2006)
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Em cosméticos de uso topico, a absor¢do dos antioxidantes presentes na formulacéo
ocorre na pele e posteriormente séo liberados para o tecido-alvo na forma ativa. Estudos com-
provam que a vitamina C topica proporciona acdo sinérgica com filtros solares, certo que é
um bom antioxidante para a protecdo UVA e UVB, evitando mutac@es induzidas pela radia-
cdo ultravioleta, que ocasionam cancer de pele. Contudo a vitamina C ndo pode ser vista co-
mo um fotoprotetor solar, pois ndo absorve a luz na faixa UVA e UVB, sua agdo se faz de
duas maneiras: protegendo a pele contra os raios solares e reduzindo os efeitos causados pelo
sol (MACEDO, 1998).

Estudos demonstram que a vitamina C tdpica pode ser formulada de maneira que a es-
tabilizag&o seja garantida, ocorrendo aumento da sua permeacdo (MANELA-A, 2003). Consi-
dera-se que a vitamina C pode ser transportada através da epiderme, desde que seja formulada
em niveis de pH menores que 3,5. Com aplicacdes diarias de formulacdes com 15% de vita-
mina C, a um pH de 3,2 durante 5 dias, houve aumento dos niveis desta vitamina em 20 vezes
no tecido, ocorrendo saturacdo apds trés dias. Com a pele saturada observou-se que o tempo
de meia-vida da vitamina C foi de aproximadamente 4 dias (FARRIS, 2009; GARCIA, 2011).

Em formulaces cosmeéticas, a estabilidade é acompanhada pela mudanca de cor, onde
se tornam gradualmente mais amareladas. Algumas estratégias foram desenvolvidas para
evitar esses processos como: controlar a presenca de oxigénio durante a manipulacgdo e
armazenamento, baixo pH e reducdo do teor de agua por meio do uso de substancias
anidras /formulacdes ndo aquosas (PARHINZKAR et al., 2018; STAMFORD, 2012; ZI-
MING et al., 2006).

A constante dielétrica e a viscosidade também podem afetar a estabilidade das formu-
lacBes cosméticas contendo vitamina C. As formulagBes cosméticas com alta viscosidade e
com multiplas emulsdes, oferecem melhor protecdo contra a oxidacdo (SHERAZ et al., 2011).
Além disso, Ahmad et al. (2011) estudaram a cinética de fotolise de vitamina C em formula-
¢cOes em creme e mostraram que umectantes presentes nas formulagdes podem influenciar a
fotoestabilidade da vitamina C, obtendo melhor resultado de estabilidade com a presenca de
acido palmitico e glicerina na formulag&o.

Novas formulagdes e novas estratégias vém sendo adotadas para a dissolucéo do ativo,
devido a instabilidade da vitamina C em contato com a agua. A vitamina C é solivel em
solventes, como propileno glicol, butileno glicol, hexileno glicol, glicerina, polietileno glicdis,
glicereth-7, glicereth-26, etoxidiglicol e etanol. Esses solventes apresentam vantagens para
emulsdes ndo aquosas, tais como: menor permeabilidade ao oxigénio e nao transportam

agua, o que impede reacdes de descoloracdo na formulacédo (ZIMING et al., 2006).
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Para determinar os efeitos de diferentes umectantes, um estudo foi realizado, com
etileno glicol, propileno glicol e glicerina em formulagbes em creme contendo vitamina
C. Esses umectantes revelaram efeito estabilizador na degradacdo do &cido ascérbico, depen-
dendo da viscosidade e na ordem de eficacia: etileno glicol > propileno glicol > glicerina
(AHMAD et al., 2011).

Devido a capacidade de oxidacgdo da vitamina C, a industria cosmetoldgica tem inves-
tido em seus derivados, para obter formulagcbes com maior estabilidade quimica e, ainda per-
manecer com penetracdo cutanea em niveis eficazes, a fim de ndo comprometer as fungdes
farmacodindmicas (LEONARDI, 2004).

A microencapsulacdo é uma técnica amplamente utilizada para a estabilizacdo do &ci-
do ascérbico em formulacGes com concentracdo de 1 a 5% (UDDIN et al., 2002). O acido
ascorbico microencapsulado é relatado como mais estavel a mudanca de cor (UDDIN et al.,
2002).

A vitamina C apresenta-se de varias formas, as mais utilizadas em produtos cosméti-
cos sdo: nanoesferas (acido ascérbico nanosferizado), talasferas (vitamina C englobada em
microesferas de coldgeno marinho recoberto por glicosaminoglicanas), ascorbosilane C
(silicio orgéanico do acido ascérbico) e VC-PMG (fosfato de ascorbil magnésio), palmitato de
ascorbila, VC-IP (tetraisopalmitato de ascorbila) (SOUZA et al., 2013).

Segundo Ribeiro (2010), a evolugdo tecnoldgica e o dominio da nanotecnologia possi-
bilitaram o0 uso da vitamina C em nanoesferas, favorecendo sua acdo na pele e sua insercao
nos cosméticos, como forma também de evitar a oxidacdo. A nanotecnologia envolvendo a
vitamina C tornou sua acao 10 vezes mais potente quando comparada a vitamina C pura ou de
forma livre.

De acordo com Costa (2012), a nanoencapsulacdo de ativos cosméticos vem ganhan-
do lugar entre os novos produtos desenvolvidos, devido os beneficios que proporciona,
como a estabilizacdo de ativos cosméticos labeis (sendo a vitamina C, um exemplo), a
liberacdo gradual do ativo (0 que reduz o risco de irritacdo cutanea), a melhora da ho-
mogeneidade de formulagdes e, principalmente, o aumento de eficdcia dos produtos,
seja pela estabilidade do ativo, seja pelaalta hidratagdo cutanea proporcionada ou, ainda,
pela entrega do ativo nas camadas mais profundas da epiderme com menores riscos de
absorcéo sistémica.

Souza et al. (2013) afirmam que a vitamina C em nanoesferas sdo capsulas esta-
veis e liberadas em nivel cutdneo que agem nas camadas mais profundas da pele, che-

gando até a camada basal podendo entdo atuar como despigmentante da pele pela sua
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acdo antioxidante e inibidora da tirosinase. E um mecanismo redutor, revertendo a reago
de oxidacdo, que converte a DOPA em melanina, principalmente a conversdéo de DOPA
em dopaquinona. A melanina, portanto, ndo pode ser formada por acédo da tirosinase até que
toda a vitamina C seja oxidada. O pH de estabilidade é 7,0 e sua utilizacdo é em concentra-
coes de 0,5 a 2%.

Fronza et al., (2007) comparou a acdo antioxidante da vitamina C ndo encapsulada e
vitamina C veiculada em nanoparticulas lipidicas em gel. Observou-se que apos 1 més de ar-
mazenamento em prateleira, a vitamina C nanoencapsulada apresentou maior acdo antioxidan-
te e ndo apresentou a coloragdo amarelada caracteristica da oxidagdo, comparada a vitamina C
n&o nanoencapsulada.

A talasfera de vitamina C é uma vitamina lipossomada. Trata-se de um sistema indus-
trial de encapsulamento de vitaminas, que confere maior estabilidade ao acido ascorbico, para
assim exercer protecdo, maior absorcéo e ser transportada para o interior da epiderme (BA-
TISTUZZO; ITAYA,; ETO, 2002).

A talasfera possui revestimento em microesferas de colageno marinho recoberta por
glicosaminoglicanas. E a forma mais compativel com a vitamina C e possui boa solubilidade
em agua, por isso aceita quase todas as combinagdes. Os beneficios que a encapsulacdo possi-
bilita sdo: inibicdo da interacdo da vitamina C com outros ativos; protecdo contra oxidagéo;
maior estabilidade ao calor e luz; aplicacdo cosmética ideal com melhor aspecto sensorial,

sem a percepcao de cristais (PUHL,2018).
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4 CONSIDERACOES FINAIS

A vitamina C proporciona diversos beneficios para o0 nosso organismo especialmente
para prevenir doencas neuroldgicas e cutaneas. Sua caracteristica antioxidante ¢ de suma im-
portancia para prevencao dos efeitos prejudiciais que a produgédo exacerbada dos radicais li-
vres pode provocar.

Devido sua caracteristica antioxidante e nutricional, o acido ascorbico torna-se um po-
deroso aditivo com inimeros mecanismos de atuacdo. A possibilidade de unir essas funcoes
faz com que o &cido ascorbico seja um dos compostos mais utilizados na industria de alimen-
tos e farmacéutica, ainda com tendéncia de crescimento devido a procura do consumidor por
antioxidantes naturais.

No entanto, é um desafio manter sua estabilidade tanto nos alimentos, quanto em cos-
méticos e medicamentos. Por isso se faz necessario o aprimoramento e desenvolvimento de
novas tecnologias que possam auxiliar a manter sua estabilidade constante, dessa maneira
podendo abranger de forma ampla e qualificada sua utilizacdo, tanto na industria alimenticia
como farmacéutica. Assim proporcionando beneficios financeiros atraentes para as industrias

e consequentemente melhorias para a saude da populagéo.
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