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B RESUMO

Introdugio: A linhaca ¢ um fitoestrégeno com 6mega 3, lignanas e fibras que atuam de forma benéfica,
promovendo acio hipolipidémica. No periodo da menopausa, as mulheres estio mais susceptiveis a
alteragdes no metabolismo lipidico, devido A privacio estrogénica, e desenvolvem perfil lipidico altamente
favordvel 4 aterogénese. Na prética clinica, o dleo de linhaga e a linhaga in natura vém sendo amplamente
consumidos. Objetivo: Revisar as evidéncias na literatura sobre a influéncia do fitoestrégeno linhaga nas
suas diferentes formas de ingestdo in natura e Sleo sobre o perfil lipidico, com énfase em mulheres na
menopausa ¢ pos-menopausa. Métodos: Foram analisados 11 estudos que utilizaram como critérios:
ensaios clinicos controlados, randomizados, crossover, internacionais e publicados entre 1997 ¢ 2015. Esta
revisdo utilizou dados de 360 mulheres na menopausa e pés-menopausa, com idade entre 41 e 73 anos
que consumiram esse fitoestrégeno. Conclusio: Os estudos apresentam curto periodo de consumo desse
fitoestrégeno e a quantidade varia entre 20 a 40 mg/dia, as evidéncias sugerem que o consumo de linhaca
in natura influencia positivamente na redugio dos niveis plasmdticos de colesterol total e LDL quando
comparado ao consumo de dleo de linhaga.

Palavras-chave: Fitoestrégeno; linhaga; lipidio; mulheres; menopausa; evidéncia.

B ABSTRACT

Introduction: Flaxseed is a beneficial phytoestrogen that has omega 3, lignans, and fiber that promotes
hypolipidemic action. In the period of menopause women are more susceptible to changes in lipid metab-
olism, due to estrogen deprivation, and develop a lipid profile highly favorable to atherogenesis. In clinical
practice the flaxseed oil and flaxseed in natura have been widely consumed. Objective: To review the liter-
ature evidence on the influence of phytoestrogen flaxseed in its different forms of intake in natura and oil
on the lipid profile, with emphasis on menopausal and postmenopausal women. Methods: We analyzed
11 studies using as criteria: controlled clinical trials, randomized, crossover, international, and published
between 1997 and 2015. This review used data from 360 menopausal and postmenopausal women, aged
between 41 and 73 years who consumed this phytoestrogen. Conclusion: Studies have demonstrated
short periods of consumption of this phytoestrogen and quantity ranging from 20 to 40 mg/day, evidence
suggests that the consumption of flaxseed in natura have a positive influence on reduction of plasma levels
of total and LDL cholesterol as compared to consumption of linseed oil.

Keywords: Phytoestrogen; flaxseed; lipid; women; menopausal; evidence.
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Introducao

Os indicadores fornecidos pelo Ministério da Satde
mostram que as doengas cardiovasculares representam
a primeira causa de morte no Brasil com 32,3%, tam-
bém ocorrendo nos EUA, onde 42% da mortalidade em
adultos sio causadas por doenga arterial coronariana,
tendo as mulheres os maiores indices'2. Essa incidéncia
aumenta substancialmente no comego da menopausa
devido a perda da protecdo do estrogénio. A redugio
desse hormonio favorece o surgimento da obesidade
central, caracterizando um aumento da gordura visce-
ral nessa fase fisiolgica®, o que facilita o desenvolvi-
mento das alteracbes metabdlicas, aumentando o ris-
co cardiovascular, entre outras complicagdes, como as
dislipidemias®.

As dislipidemias s3o caracterizadas por modificagoes
no metabolismo lipidico que desencadeiam alteracoes
nas concentracoes do colesterol total, triglicerideos e
lipoproteinas plasmdticas, podendo ocorrer de forma
isolada ou combinada’. Essas modificacées favorecem
o desenvolvimento de doencgas cronicas como diabetes
mellitus e doengas cardiovasculares®.

Dados epidemiolégicos e experimentais demons-
tram uma associacio entre dieta e risco de desenvolver
hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia e ainda doen-
cas cardiovasculares”®. Destacam certos componentes
dietéticos que tém fungao preventiva, como os alimen-
tos funcionais’. Dessa forma, inimeros estudos acerca
do consumo crescente de alimentos considerados fun-
cionais tém despertado interesse cientifico, como ¢ o
caso do consumo da semente de linhaca®.

O interesse no consumo desse fitoestrogeno se jus-
tifica pelos beneficios 4 satide, devido as suas caracteris-
ticas quimioprotetoras®, cardioprotetoras'’, anticarcino-
génicas, antioxidantes'' e por se comportar como um
hormoénio agonista ou antagonista, semelhante a molé-
cula de estrogénio'?.

Considerando a relevincia do tema, este estudo tem
como objetivo investigar as evidéncias na literatura so-
bre os efeitos do consumo das diversas formas de inges-
tao (in natura e 8leo) da semente de linhaca na dieta de
mulheres em periodo de menopausa e pds-menopausa
e elucidar algumas questoes relacionadas ao consumo
dessa semente por um periodo de tempo e sua a¢io nos
indicadores cardiovasculares.

Métodos

Realizou-se uma revisio da literatura, nas bases
de dados Medline (National Library of Medicine),
LILACS, PubMed e Science Direct e dos comités na-

cionais e internacionais de satde, dos artigos publicados
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no periodo compreendido entre 1997 e 2015. A busca
eletrdnica foi efetuada em abril de 2015, utilizando as
seguintes palavras-chave: “flaxseed”, “cholesterol”, “tri-
glicérides”, “women menopausal” e “posmenopausal”.

Os estudos selecionados foram de maiores evidén-
cias cientificas, contemplando os ensaios clinicos con-
trolados, randomizados e crossover.

Os critérios de inclusio foram: mulheres no periodo
de menopausa e pés-menopausa, formas de consumo da
semente de linhaca, dentre elas farinha, in natura, 6leo
de linhaga e alimentos suplementados, como mufhns,
farelos e margarina com éleo de linho.

A coleta de dados ocorreu da seguinte forma (Figura 1):

Figura 1: Etapas da coleta de dados.

1* etapa: identificagdo 2* etapa: organizagao
da producdo cientifica dos artigos e pré- artigos por meio de
indexada nas bases de selegdo leitura dos resumos,
dados utilizando critérios de
inclusdo e exclusdo

3* etapa: sele¢@o dos

* 12 etapa: Identificagdo da produgio cientifica
indexada nas bases de dados pelos descritores
citados, sendo encontrados 60 artigos, sendo
30 na base PubMed e 30 nas bases Medline,
LILACS e SciELO;

* 22 ctapa: os artigos foram organizados em tabe-
las, contendo titulo, autor, revista, volume, ano
de publicagao, e pré-selecionados a partir da lei-
tura do resumo disponivel;

* 32 etapa: a selegdo dos artigos ocorreu por meio
de leitura dos resumos, utilizando como crité-
rios de inclusdo publica¢des em portugués e in-
glés. No entanto, foram excluidos artigos com
criangas e adolescentes (37), estudos repetidos
nas diferentes bases de dados (16), repetidos
quando as palavras-chave foram variadas (4) e
os que nao foram encontrados na integra (22).

Ao final, foram selecionados 11 artigos oriundos de
comités nacionais e internacionais de sadde para esta
revisao.

A partir da andlise, os dados obtidos foram organi-
zados em tabelas, considerando o ano de publica¢io, o
tipo de pesquisa e o enfoque na temdtica citados no cor-
po do artigo.

A partir da andlise dos 11 artigos encontrados que
apresentavam relevincia com o tema, obteve-se uma
média de 0,02 artigos produzidos no periodo de 1997 a
2015, o que revela uma necessidade de realizar mais es-
tudos nessa temdtica, além de demonstrar a necessidade
de incentivar e intensificar a produgio cientifica nacio-
nal para aprofundamento na abordagem desse assunto.

Rev. Aten. Salde, Sdo Caetano do Sul, v. 14, n. 49, p. 92-97, jul./set., 2016

93



94

Guerra T.R.B., BoavenTura G.T.

As publicacoes encontradas estao distribuidas em
11 periddicos diferentes, e ¢ possivel observar a predo-
minéncia de produgido nas revistas internacionais. Essa
predominancia talvez possa ser explicada pela maior
destinagao de recursos financeiros para as pesquisas e
pela existéncia de grandes centros de pés-graduacio,
portanto, detentores de conhecimento.

Com a andlise do contetido dos estudos, foi possivel
identificar as evidéncias sobre as formas de consumo da
linhaga e os efeitos na menopausa e pds-menopausa.

Resultados e discussao
Estudos experimentais

As doengas cardiovasculares permanecem como a
maior causa de mortalidade e morbidade entre as mu-
lheres menopausadas'"'?. Discussoes sobre a terapia de
reposicdo hormonal com estrégenos e progestogenos
sintéticos sao essenciais, visto o aumento constante no
nimero de mulheres que consomem esse alimento nessa
fase fisiolégica'®>®. O 6mega 3, 4cido graxo poli-insa-
turado, consiste em mais de 50% das gorduras totais
presentes na semente de linhaga e age como protetor
contra doencas cardiovasculares, diminuindo os teores
séricos do colesterol total e triglicerideos.

Um estudo randomizado realizado no periodo de trés
semanas avaliou o consumo de muffin adicionado com
farinha de linhaca desengordurada 50 mg/dia por um
grupo (GFL) e muffin adicionado com farelo de trigo
20 mg/dia por outro grupo (GLT)'¢, o GFL apresentou
redugio da lipoproteina de baixa densidade (LDL-c) e
aumento nos niveis de triglicerideos. O que corrobo-
ra os resultados apresentados em estudo realizado com
mulheres que receberam de 5 a 10 g/dia de farinha de
linhaga associado com fibra soltvel como suplemento!.

Em estudo realizado no periodo de trés meses com
mulheres na menopausa que consumiram 30 g/dia de
semente de linhaca e o segundo grupo que recebeu
30 g/dia farelo de trigo, nio apresentaram diferencas
estatisticas significativas no perfil lipidico'®.

A busca pela suplementacio da linhaga como terapia
alternativa na fase da menopausa tem sido associada aos
beneficios nos niveis lipidicos, prevencao cardiaca e me-
lhora dos sintomas como fogachos®.

Em estudo" randomizado, realizado no periodo de
dois meses com dois grupos de mulheres na menopau-
sa, um grupo recebeu 40 g/dia de semente de linhaga
triturada (GL) e o outro 0,625 mg/dia de estrogénio
isolado ou combinado com 100 mg/dia de progeste-
rona (GTH: Grupo terapia hormonal), com prescri-
¢ao para todos os grupos de dieta hipercolesterolémica
e prescricio para evitar o consumo de fitoestrogenos
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para o GTH. Os resultados apresentaram diminuigao
do LDL-c e aumento de lipoproteina de alta densidade
(HDL-¢) no GL, porém o GTH apresentou melhores e
mais significativos resultados em relagao ao perfil lipi-
dico e marcadores relacionados a saide cardiovascular.
Ambos os tratamentos reduziram de forma similar os
sintomas relacionados 2 menopausa e niveis séricos de
glicose e insulina.

O estudo® randomizado, crossover, dividiu dois gru-
pos de mulheres pés-menopausadas que consumiram
muffin de baixa gordura, com ou sem um complexo
lignana, por seis semanas. Um grupo recebeu mufhin
com 42 g/dia de semente de linhaga, enquanto o outro
recebeu muffin suplementado com secoisolariciresinol
diglicosideo (SDG) isolado (500 mg/dia). Os resultados
encontrados mostraram que o muffin suplementado
nao alterou de forma significativa a concentragio séri-
ca de lipidio, enquanto o suplementado com semente
de linhaca reduziu significativamente os triglicerideos e
LDL-c. Esses resultados estao associados a quantidade
de fibras presente nessa oleaginosa que agem positiva-
mente na diminui¢io do perfil lipidico®®?!, auxiliando
na prevencio de doengas cardiovasculares®.

Em estudo” randomizado, duplo-cego, a popula-
¢ao predominantemente afro-americana recebeu 3 g/
dia de 4cido alfalinolénico (ALA) em cdpsulas de dleo
de linhaga ou placebo com cépsulas de dleo de oliva.
Os niveis plasmdticos de dcido eicosapentaenoico (EPA)
e 4cido docosahexaenoico (DHA) em 12 semanas no
grupo do dleo de linhaga aumentaram 60 e 25%, res-
pectivamente, enquanto naqueles que consumiram 6leo
de oliva nao houve alteracdo significativa. Esse estudo
sugere a eficicia da conversio do ALA a EPA ¢ DHA
nessa populacio.

Em ensaio clinico* randomizado, duplo-cego, no
periodo de 26 semanas com consumo de 3 g/dia de ALA
a partir de dleo de linhaga em cdpsulas (GL) e placebo
contendo cdpsulas de azeite (GA) , foram observados
que no GL a concentragio plasmdtica de colesterol total
foi maior quando comparado ao GA, diminuindo os ni-
veis de LDL-c, HDL-¢c, IDL-c e 0 tamanho de particula
lipidica. As concentragoes de LDL-c apresentaram me-
nos aterogénica no GL, e j& LDL-c tendeu a ser maior
no grupo GA. Foi considerado que ALA nao alterou
significativamente no GL o risco de doengas cardiovas-
culares, mas o tamanho da particula e as concentragoes
das lipoproteinas plasmdticas.

No estudo® sobre SDG extraido da linhaga com
consumo de 300 e 600 mg/dia de pao e muffin, respec-
tivamente, por oito semanas, os resultados foram signi-
ficativos na reducao de colesterol total, LDL-c, HDL-c
e triglicerideos. Sugere-se que a acdo fitoestrogena do
SDG presente na semente de linhaca possa estar relacio-
nada com a promogio da satide cardiovascular®*.



J4 no estudo” randomizado realizado em quatro se-
manas com consumo de 20 g/dia de margarina obtida
de dleo de linho reduziu a sensibilidade de HDL-c e
aumentou a oxidacio de LDL-c. O aumento acentu-
ado na complacéncia arterial com ALA, presente no
6leo de linho, reflete a melhora funcional na circulagao
sistémica. Sugere-se que a dieta com 4cidos graxos n-3
confere uma nova abordagem para melhorar a fungao
arterial®”?%.

Nos resultados encontrados no estudo® realizado a
longo prazo, aproximadamente 12 meses, com dois gru-
pos, no qual um recebeu pao com semente de linhaca na
quantidade de 40 g/dia (GL) e outro recebeu pao com
farelo de trigo (GT), foram observadas influéncias po-
sitivas sobre o perfil lipidico no GL e ndo apresentaram
diferengas significativas nos niveis séricos de colesterol
total e triglicerideos no GT.

FITOESTROGENO ALTERA NIVEIS LIPIDICOS NA MENOPAUSA?

No estudo randomizado, realizado no periodo de
trés meses com mulheres indigenas, hipertensas e na
pés-menopausa, divididas em grupo controle (GC),
grupo linhaga (GL) e grupo linhaca adicionado de aveia
(GLA), os grupos GL e GLA consumiram 30 g/dia de
semente in natura. Como resultado, o GL teve reducio
no perfil lipidico, e o0 GLA diminuicéo significativa dos
triglicerideos. Portanto, sugere-se uma melhor resposta
plasmitica no perfil lipidico quando associada as fibras
de aveia adicionada 4 semente de linhaca.

J4 estudo® randomizado realizado em 12 semanas
com consumo de cdpsulas de dleo de linhaga (GL) e
cépsulas de azeite (GA), sugere que nao hd diferencas es-
tatisticas significativas no perfil lipidico entre GL e GA.

Na tabela a seguir, descrevem-se as formas de con-
sumo da semente de linhaca (in natura e cdpsula) e os
efeitos no perfil lipidico no periodo da menopausa.

Tabela 1: Diferentes formas de consumo do fitoestrogeno linhaga e niveis lipidicos. Niteréi (R)), Brasil, 2015.

Period
Autor Pacientes criodo Intervengao Resultados
do consumo
L . o o )
Patade et al. 2 4 12 semanas 30 g/ dia linhaga Diminuiu o colesterol t(?ta.l 7 ’/o), LDL (10%) e au
in natura mentou os triglicerideos (3%)
Lemay et al.” 25 16 semanas 40 g/dla linhaga Diminuiu em 1,6% de colesterol
n natura
Lucas et al.5 36 12 semanas 40 g/ dia linhaca Diminuiu o colest?ro.l to/tal, nio HDL, LDL e
in natura triglicerideos
Jenkins et al.1 2 3 semanas 50 g/ dia linhaca Diminuiu o colestero.l tf)tal,/ LDL, HDL, aumentou
in natura triglicerideos
. Nao diminuiu o colesterol para o grupo que consumiu
Hallund et al.® 22 6 semanas 200 rflg/dla ShG SDG isolado; para o grupo que consumiu a semente de
isolado . s e e B o
linhaca houve diminuigio significativa do colesterol
Grupo 300 e grupo Diminuiu o colesterol total, HDL-c, LDL e
1.2
Zang eta 20 6 a8 semanas 600 mg/dia SDG isolado triglicerideos
Paul et al?? s 4 semanas 20 g de margarina Colesterol LDL nio foi significativamente diferente
(3 gde ALA) do grupo controle
5,2 g 8leo de linhaga Aumentou 70% na concentragio ALA,
28
Harper etal. 31 12 semanas (3 gde ALA) Diminuiu 15% de colesterol
Harper et al.? 49 26 semanas S g s G s Blber Nio houve alteracio do HDL, LDL e triglicerideos
per et & (3 g de ALA) § : 8
Dodin et al.” 98 12 meses 40 g/dla linhaca Diminuiu o colesterol total
in natura
Kaul et al® 86 12 semanas 2 g/dia de dleo de linhaca Naio houve alteragio do CT, HDL, LDL e

e 6leo de azeite

Essa oleaginosa contém 41% de lipidios, 28% de
fibras, 21% de proteinas, 6% de carboidratos e 4% de
restos de sementes. Contém mistura de dcidos graxos
poli-insaturados, sendo 57% de 4cido alfalinolénico e
16% de 4cido linoleico, considerado boa fonte de lipi-
dios, 6mega 3 e 6mega 6, respectivamente®’. Também
sdo considerados dcidos graxos essenciais, pois nao po-
dem ser biossintetizados pelo homem, devendo ser in-
geridos na alimentagao™.

triglicerideos

O 6mega 3 atua na prevengao da hipertensio arte-
rial, diminuindo os riscos de infarto agudo do miocdr-
dio, canceres, artrite reumatoide e prevencio de osteo-
porose, esclerose multipla e insuficiéncia renal®-.

Estudos clinicos com dietas ricas em dcidos graxos poli-
-insaturados relatam os beneficios na preven¢ao de doengas
cardfacas®, prevencao de arritmias, geragio de prostanoides
e leucotrienos com agées inflamatdrias e inibigdo de sintese
de citocinas por serem precursores dos ecosainoides, como

Rev. Aten. Salde, Sdo Caetano do Sul, v. 14, n. 49, p. 92-97, jul./set., 2016

95



96

Guerra T.R.B., BoavenTura G.T.

as tromboxanas, prostaglandinas (substincias que promo-
vem a vasodilatagao) e prostaciclinas que atuam reduzindo
a agregacao plaquetdria e aumento da sintese de HDL*** .

O aumento no consumo da semente de linhaga em
mulheres na menopausa tem sido associado as suas pro-
priedades fitoestrogénicas como melhora dos sintomas
clinicos, fogachos e melhora no perfil aterogénico, pois
essa semente possui um componente com estrutura qui-
mica semelhante 2 molécula do SDG, a fonte mais rica
deste componente estd presente em média 52,7 mg de
lignana/100 g**¥. Esse composto se liga aos receptores
de estrégeno (RE) alfa e beta em 6rgaos-alvo e vem sen-
do utilizado na terapia de reposi¢ao hormonal alternativa
em substitui¢io a a¢io de esteroides ovarianos, quando a
sintese apresenta-se gravemente reduzida no periodo da
menopausa” . Estudos demonstram que a suplemen-
tagao com a semente de linhaca aumenta os niveis dos
horménios sexuais nessa fase fisioldgica e estao associados
a alteracoes no perfil lipidico aterogénico’ e a diminui¢ao
dos riscos nao s6 de doencas cardiovasculares®’, mas tam-
bém de cAncer de mama®, além de auxiliar na prevengao
dos sintomas caracteristicos da menopausa®“.

Diante do exposto, observa-se que o consumo dessa
semente na forma iz natura apresenta melhora no con-
trole do perfil lipidico quando comparado ao consumo
com cdpsula de linhaga. Entende-se que efeito cardio-
protetor estd associado ao 6mega 3, lignanas e fibras*?’.

Conclusao

As mulheres na menopausa e pds-menopausa estao
mais susceptiveis a alteragoes no metabolismo lipidico
devido a privagao estrogénica. Considerando as evidén-
cias na literatura sobre o consumo da semente de linhaca
e suas formas de ingestao, como 6leo ou in natura, sobre
o perfil lipidico nessa populagio e fase fisiolégica, ob-
serva-se que o consumo desse fitoestrégeno na forma 77
natura apresenta melhor eficcia sobre o perfil lipidico e
consequente prote¢ao cardiovacular quando comparado
a0 consumo com cdpsula de linhaca. Sugere-se que o
efeito cardioprotetor estd associado ao 6mega 3, ligna-
nas e fibras presentes na forma de consumo 7 natura.
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