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Extrato de tomate e os carotenoides licopenos e luteina
melhoram a funcao endotelial e atenuam a inflamacao
pela via de sinalizacao do NF-kB em células endoteliais

Tomato extract and the carotenoids lycopene and lutein improve
endothelial function and attenuate inflammatory NF-kB signaling in endothelial cells
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DESCRIGAOD DO ESTUDO

O presente trabalho avaliou as potenciais propriedades
anti-inflamatérias do extrato de tomate natural rico em li-
copeno, a oleoresina, em células endoteliais como proposta
de evidenciar um mecanismo de redugao da pressao ar-
terial. Além disso, comparativamente, avaliaram-se esses
efeitos em carotenoides sintéticos purificados, licopeno e
luteina. Apresenta uma andlise integrada de marcadores
funcionais relacionados a inflamacao comparados em dois
modelos distintos de células endoteliais em cultura, prima-
rias (human umbilical vein endothelial cells — HUVEC) e
imortalizadas (EA.hy926 — linhagem hibrida de HUVEC com
células humanas de adenocarcinoma).

Resumidamente, os achados desse estudo demonstraram
que os carotenoides melhoram os marcadores de fungao
endotelial por aumentarem a produgao de 6xido nitrico e
reduzirem a liberacao de endotelina 1. O pre-tratamento
com carotenoides seguido da estimulacéo pré-inflamatéria
do TNF-ov (tumor necrosis factor alpha) — condicéo esta
para mimetizar o estado inflamatério celular endotelial —
apresentou efeitos protetores em resposta a adesao de
leucécitos em ambos os tipos celulares. Os carotenoides
estudados reduziram os niveis de VCAM-1 (vascular cell
adhesion molecule 1) e ICAM-1 (inter-cellular adhesion
molecule 1), embora se tenham encontrado comportamen-
tos um pouco distintos entre os tipos celulares. Além disso,
a combinagao de oleoresina e luteina resultou em expres-
sivo efeito sinérgico na inibicdo da adeséo de neutrdfilos,
quando induzida pelo TNF-o..

A partir da funcao protetora anti-inflamatéria dos ca-
rotenoides, foi avaliada a atenuagao da via de sinalizacéo
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envolvendo o fator de transcricdo NF-kB (nuclear factor
kappa B). Os resultados corroboraram com a hipétese do es-
tudo. Houve reducéo da translocacao dos dimeros do NF-kB, p50
e p65, do citosol para o compartimento nuclear; atenuagao
da degradacao da subunidade IkB (inibidor do NF-kB); e tam-
bém inibicdo da expressao génica dependente do fator de
transcricao NF-kB (ensaio com genes reporteres). Por fim,
apesar de algumas diferengas encontradas para os dois
modelos celulares, hd um padrdo de similaridade: a oleo-
resina atenuou a adesao leucocitaria, reduziu a expressao
de moléculas de adesao e inibiu a transcrigao pelo NF-kB.
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COMENTARIOS
Os resultados desse estudo sustentam a hip6tese de que
componentes do extrato de tomate, especialmente a oleo-
resina, apresentam propriedades anti-inflamatérias em
cultura de células endoteliais. Essa acao anti-inflamatéria
dos carotenoides, mais especificamente do produto natu-
ral do tomate, a oleoresina, parece ocorrer por inibigao da
via de sinalizacao do fator de transcricao NF-kB (e, conse-
guentemente, atenuando a adesao leucocitaria por reduzir
a expressao de moléculas de adesdo), com redugado do
estado inflamatério das células endoteliais e favorecendo
a producao de oxido nitrico.

A oleoresina melhorou os parametros inflamatérios e de
funcéo endotelial, sendo equipardvel aos produtos sintéticos
carotenoides licopeno e luteina. Esses resultados sustentam
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achados clinicos prévios (reducao de presséo arterial e a me-
lhora dos parametros de funcao endotelial e de estresse oxi-
dativo) obtidos em estudo cruzado, duplo-cego e randomizado
controlado por placebo. Em seu conjunto, a possivel relagéo
causa-efeito entre os carotenoides, principlamente a oleoresi-
na, e a reducdo da pressao arterial pode ser explicada median-
te reducéo do estado inflamatdrio de células endoteliais. Essa
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evidéncia torna o extrato de tomate natural promissor como
adjuvante no tratamento das doencas cardiovasculares, inclu-
sive a hipertensao.

LEITURA RECOMENDADA
Paran E, Novack V, Engelhard YN, et al. The effects of natural antioxidants
from tomato extract in treated but uncontrolled hypertensive patients.
Cardiovasc Drugs Ther. 2009;23(2):145-51.



