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Ao empregar adogantes na producdo de bebidas e alimentos, as
industrias atualmente levam em conta a quantidade de calorias do
edulcorante, a possibilidade de seu uso em dietas para reducdo ou
controle de peso e o grau de semelhanga entre o seu sabor e o do
agucar. Nesse sentido, um produto que vem atraindo a aten¢do dos
fabricantes de bebidas e alimentos é o xilitol, ado¢ante que se
destaca das demais substancias do género, ndo so pelo fato de
poder ser obtido por via biotecnologica, mas também por possuir
importantes propriedades fisico-quimicas e fisiologicas. Gragas a
essas propriedades, o xilitol tem um grande potencial de aplicagdo
nas dareas odontologica e médica, tendo-se mostrado eficaz no
combate as caries dentarias e no tratamento de outros males como
diabetes, desordem no metabolismo de lipideos e lesoes renais e
parenterais. Além disso, o xilitol previne infec¢coes pulmonares,
otite e osteoporose. Por todas essas razdes, a incorporagdo do
xilitol em dietas alimentares representa beneficio tanto para os
que necessitam de uma dieta controlada quanto para aqueles que,
embora ndo tendo disturbios metabolicos, preocupam-se com a
sauide e com o bem-estar fisico.
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INTRODUCAO

Em vista do crescente nlimero de pessoas que apre-
sentam algum tipo de distiurbio metabdlico e necessitam,
por isso, diminuir ou mesmo cessar seu consumo de agu-
car, varios centros de pesquisa nacionais e estrangeiros
tém tentado encontrar um substituto do agticar que seja, ao
mesmo tempo, nutritivo e benéfico para a satde, atuando
na cura ou na prevencao de doengas.

O xilitol, polidlcool cuja féormula molecular ¢é
CH ,0,(1,2,3,4,5-pentaidroxipentano), € um composto
que satisfaz essas exigéncias, pois, além de ser um
adocante perfeitamente capaz de substituir a sacarose, €

tolerado por diabéticos e tem varias aplicacdes clinicas.
De estrutura aberta, a molécula de xilitol possui cinco
grupos hidroxila (OH), cada um deles ligado a um atomo
de carbono, razdo pela qual esse composto é conhecido
como poliidroxidlcool aciclico ou pentitol (Mékinen,
2000).

Uma das vantagens do xilitol sobre a sacarose ¢ que,
em virtude de sua elevada estabilidade quimica e
microbioldgica, ele atua, mesmo em baixas concentra-
¢oes, como conservante de produtos alimenticios, ofere-
cendo resisténcia ao crescimento de microrganismos e
prolongando a vida de prateleira desses produtos (Bar,
1991). Uma outra vantagem ¢ que, devido a auséncia de
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grupos aldeidicos ou cetonicos em sua molécula, o xilitol
ndo participa de reagdes com aminoacidos, conhecidas
como reacgdes de “Maillard”. Isto significa que ele ndo
sofre reagdes de escurecimento ndo enzimatico, que pro-
vocam diminui¢ao do valor nutricional das proteinas.
Dessa forma, recomenda-se sua utiliza¢do na manufatura
de produtos nos quais as reacdes de Maillard sdo indese-
javeis, tais como os alimentos infantis obtidos por seca-
gem. Entretanto, em produtos de padaria, o uso exclusivo
de xilitol oferece problemas, uma vez que as reagdes de
escurecimento sdo responsaveis pela aparéncia e pelas
caracteristicas flavorizantes desses produtos (Manz et al.,
1973). Em razao de seu elevado calor de solucao
endotérmico (34,8 cal/g), o xilitol produz um agradavel
efeito refrescante na boca, quando entra em contato com
asaliva. Devido a essa propriedade organoléptica, o xilitol
realca o efeito refrescante dos produtos com sabor de
menta, tais como balas e gomas de mascar (Pepper,
Olinger, 1988). As propriedades fisico-quimicas do xilitol
estao apresentadas na Tabela 1.

Sendo o xilitol uma substancia atoxica, classificada
pela Food and Drug Administration (FDA) como um
aditivo do tipo GRAS (Generally Regarded as Safe), sua
incorporagdo em alimentos é legalmente permitida. De
acordo com a literatura, o xilitol € extremamente bem to-
lerado, quando ingerido em doses espacadas de no maxi-
mo 20 g cada uma, e desde que a quantidade consumida
por dia ndo ultrapasse 60 g, ja que a ingestao de doses mais
elevadas produz efeito laxativo. Esse efeito ¢ provavel-
mente levado em conta quando o xilitol ¢ utilizado em
alimentos normalmente ingeridos em grandes quantida-
des, como ¢ o caso dos refrigerantes, por exemplo (Culbert
et al., 1986). No entanto, a Organizagao Mundial da Sau-
de (OMS) ndo estabeleceu um limite para a ingestao dia-
ria aceitavel deste edulcorante e a FDA indica que seu
consumo ¢ permitido na quantidade necessaria para atin-
gir o adocamento desejado.

O uso de xilitol em produtos industrializados ja foi
aprovado em mais de quarenta paises, e as industrias que
mais o utilizam sdo, pela ordem, a de alimentos, a de
farmacos e a de cosméticos. Na Escandinavia e em outras
partes da Europa, o xilitol vem sendo amplamente utiliza-
do nesses trés setores industriais ha mais de 20 anos. No
Brasil, as industrias estdo comecando a incluir o xilitol na
formulacgdo de produtos, atraidas pelo seu efeito refrescan-
te e, sobretudo, pela sua agdo anticariogénica. Entre os
produtos com xilitol que ja se acham disponiveis no mer-
cado brasileiro, enumeram-se, na area de comestiveis, as
gomas de mascar, balas, confeitos, compotas, caramelos,
chocolates, geléias, sobremesas e pudins, ¢ na area de
dentifricios, os cremes dentais e as solu¢des para lavagem
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TABELA 1 - Caracteristicas e propriedades fisico-quimicas
do xilitol (Hyvonen et al., 1982; Bar, 1991)

Propriedades

Caracteristicas ou Valores

Formula empirica

Massa molar

Aparéncia

Cor

Sabor

Odor

Ponto de Fusado

Ponto de Ebuli¢ao

pH (solugdo aquosa
a 10%)

Densidade (solugao
aquosa a 10%)

Solubilidade em
agua a 20 °C

Viscosidade (solugao
aquosa a 10%)

Calor de Solucao
(endotérmico)

Valor Caloérico

Indice de Refragdo (25 °C)

Higroscopicidade

Poder adocgante

Estabilidade

CSHIZOS
152,15 g/mol
Po cristalino
Branca

Doce

Nenhum
92-96 °C

216 °C (1 atm)
5-7

1,03 g/mL

63 g/100 g solugao
1,23 cP (a 20 °C)
34,8 cal/g

2,4 keal/g

1,3471 (solucdo aquosa
a 10%)

Em elevada umidade
relativa, é mais
higroscopico que a
sacarose € menos
que o sorbitol

Similar ao da sacarose,
superior ao do sorbitol
e manitol

Estavel a 120 °C
(ndo carameliza)

bucal. De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (Anvisa), o xilitol € um aditivo alimentar do tipo
umectante, que pode ser empregado em balas, confeitos,
gomas de mascar e produtos do género, na quantidade
necessaria para se obter o efeito desejado ( “quantum
satis”’), uma vez que este nao afeta a identidade e a
genuinidade dos alimentos (ANVISA, 2002a,b). Na in-
dustria farmacéutica, o xilitol pode ser empregado como
adogante ou excipiente na formulagdo de xaropes, tonicos
e vitaminas (Bar, 1991). Entretanto, como seu preco € re-
lativamente alto (custo de produgado cerca de 10 vezes
superior ao da sacarose ou do sorbitol — Parajo et al.,
1998a), ele é normalmente utilizado em combinagdo com
outros polidis que servem como agente de corpo da mis-
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tura (Mékinen et al., 1998). Vale a pena destacar que no
ano de 2000/2001 o mercado de polidis atingiu um valor
de vendas de 1,4 milhdes de toneladas, com um fatura-
mento da ordem de 1,3 bilhdes de dolares. O xilitol foi
responsavel pela segunda maior parte deste mercado
(12%), perdendo apenas para o sorbitol (48%). Devido ao
fato de este mercado ja se encontrar estabelecido e em
crescimento constante, estima-se que nos préximos cinco
anos a taxa de crescimento neste setor seja de 2 a 3% anu-
almente (Business Communications, 2002).

Recentes pesquisas com animais € humanos demons-
tram que o xilitol, além de poder ser utilizado como um
ingrediente alimentar, possui varias aplicagdes clinicas,
sendo indicado para tratar diabetes, desordem no metabo-
lismo de lipideos, e lesdes renais e parenterais, bem como
para prevenir otite, infec¢cdes pulmonares e osteoporose.
Apesar de alguns desses estudos ainda estarem em anda-
mento, os resultados até agora obtidos ja permitem uma
analise global dos beneficios da administragao de xilitol
para pacientes com diversos tipos de patologias. Essa ana-
lise ¢ apresentada neste trabalho, que também discute as
vantagens clinicas da incorporagao do xilitol em dietas ali-
mentares, assim como as possiveis vias de obtengao desse
edulcorante.

ANTICARIOGENICIDADE

De uma forma geral, a satide do organismo esta di-
retamente ligada a satide bucal, mantida principalmente
pela boa higiene, pela redugo da ingestdo de agucares ou
ainda pelo uso de adocantes nao-cariogénicos.

A carie ¢ o resultado de um processo infeccioso desen-
cadeado pelas bactérias presentes na placa dentaria. As bac-
térias do género Streptococcus, encontradas na flora bucal,
sdo altamente cariogénicas, uma vez que, em condigdes aci-
das, produzem uma grande quantidade de acido latico e sin-
tetizam polissacarideos extracelulares, que aumentam a ade-
sdo da placa bacteriana na superficie dos dentes (Kandelman,
1997). Quanto mais cedo essas colOnias aparecerem nos den-
tes, € quanto maior for a sua quantidade na flora bucal, mai-
or sera o risco de desenvolvimento de céries.

A anticariogenicidade, uma das propriedades mais
relevantes do xilitol, ¢ determinada principalmente pela
sua ndo-fermentabilidade por bactérias do género
Streptococcus, cuja proliferag@o na flora bucal torna-se
entdo limitada. Com a reducdo da concentragdo de
Streptococcus mutans, diminui a quantidade de polis-
sacarideos insoluveis e aumenta a de polissacarideos so-
laveis, o que resulta em uma placa menos aderente e de
facil remocao pela escovagdo habitual dos dentes (Konig,
2000; Gales, Nguyen, 2000).
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Estudos recentes sobre individuos que substituiram
0 agucar por xilitol mostram que a salivagao ¢ estimulada
pelo agradavel sabor do adogante e que, uma vez aumen-
tada a quantidade de saliva, aumenta também a quantidade
dos minerais nela presentes. Alguns desses minerais (em
particular ions calcio ¢ fosfato) promovem a reminera-
lizacdo dos dentes e, conseqiientemente, a reversao das
caries em estagio inicial. Segundo Kandelman (1997), a
lavagem bucal com solucao de xilitol evita a queda do pH
da superficie dos dentes (uma das causas do aparecimen-
to de caries), uma vez que, com o aumento do fluxo sali-
var, eleva-se o pH da placa, o qual neutraliza os acidos
produzidos por outros carboidratos fermentesciveis que
tenham sido ingeridos. Com isso, elevam-se também os
niveis de algumas enzimas, aumentando a capacidade
tamponante e a atividade bacteriostatica da saliva. Dessa
forma, o ambiente bucal torna-se pouco favoravel ao de-
senvolvimento das bactérias. A Figura 1 mostra um esque-
ma do processo de remineralizagdo dos dentes decorren-
te do consumo de xilitol.

Em comparag@o com outros edulcorantes, o xilitol
acarreta maiores beneficios para a satide bucal, prevenin-
do a incidéncia de caries ou reduzindo a sua formagao. Os
efeitos da substitui¢cdo da dieta usual de sacarose por
xilitol foram testados em alguns voluntarios na Finlandia,
0s quais, ao final de dois anos, apresentaram uma reducao
de 85% na incidéncia de caries dentérias, o que compro-
va a anticariogenicidade do xilitol (Mékinen et al., 1998).
Em estudos posteriores, avaliou-se o efeito de gomas de
mascar contendo xilitol ou sorbitol em pacientes perten-
centes a uma populacdo de alto risco de desenvolvimen-
to de caries. Essas pessoas consumiram de 3 a 5 unidades
de gomas de mascar por dia, durante 40 meses. Os resul-
tados mostraram que as gomas de mascar que continham
xilitol foram capazes de reduzir em até 63% as caries des-
ses pacientes, enquanto as que continham sorbitol reduzi-
ram as caries em apenas 30% (Gales, Nguyen, 2000). Os
efeitos do consumo diario de 5,2 g de estimulantes de sa-
liva contendo xilitol ou eritritol sobre o controle da placa
dentaria e de Streptococcus mutans também foram obje-
to de um estudo recente, no qual ficou demonstrado que,
nos consumidores de xilitol, o peso da placa total (coletada
durante um periodo de 3 minutos em toda a superficie dos
dentes) e a quantidade de Streptococcus mutans presente
na placa e na saliva sofreram uma redug¢ao significativa, ao
passo que nos consumidores de eritritol nenhum efeito foi
observado (Mikinen et al., 2001). Esses resultados suge-
rem que as substancias salivantes contendo xilitol podem
ser altamente efetivas na higienizagdo oral e no combate
aos microrganismos causadores de caries.

Vale a pena ressaltar que a formagao de caries em
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PROCESSO DE REMINERALIZAGAO DOS DENTES DECORRENTE DO CONSUMO DE XILITOL

Hecanismo de Formacgao da Carie
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FIGURA 1 - Processo de remineralizagdo dos dentes decorrente do consumo de xilitol.

criangas pode ser prevenida desde o nascimento. Duran-
te a gravidez, as maes apresentam na saliva altos niveis da
bactéria Streptococcus mutans, que ¢ posteriormente
transmitida aos filhos por meio da fala, do beijo, etc. A
contaminagdo ocorre em criangas na faixa de 6 a 30 me-
ses de idade, periodo em que surge a primeira denti¢ao. Os
bebés com menos de 6 meses ndo correm esse risco, por-
que a superficie dos dentes é requerida como habitat por
essa bactéria. Soderling et al. (2000) fizeram um estudo
com maes de bebés de 3 meses de idade, submetendo-as
ao uso regular de gomas de mascar contendo xilitol. Apos
cerca de 2 anos, a0 comparar essas crian¢as com outras da
mesma idade, cujas maes nao participaram desse estudo,
esses autores notaram que os niveis de Streptococcus
mutans nos filhos das usudrias de xilitol eram muito mais
baixos, o que demonstra que o xilitol inibiu a transmissao
da bactéria, reduzindo portanto o risco de formacgéao de
caries. Isokangas et al. (2000) acompanharam esse mes-
mo grupo de criangas até a troca de sua denti¢ao primaria
(por volta dos 5 anos de idade) e observaram que, mesmo
com denticdo secundaria, essas criangas apresentaram
niveis de S. mutans cerca de 70% mais baixos que os das
criangas cujas maes ndo realizaram o tratamento.

Em resumo, o xilitol contribui para a saude bucal de
seis maneiras: (1) reduzindo a incidéncia de caries; (2)
estabilizando ions calcio e fosfato na saliva e conseqiien-
temente remineralizando os dentes; (3) estabilizando as
caries ja formadas; (4) reduzindo o crescimento de
Streptococcus mutans ¢ Lactobacillus na saliva; (5) esti-
mulando a formagdo da saliva (sem aumentar a producao
de 4cidos na placa dentaria); (6) controlando o pH da placa

¢ a capacidade tamponante da saliva, apds o consumo de
sacarose (Kandelman, 1997; Mékinen, 2000).

DIABETES

Em individuos com diabetes, ou seja, com deficién-
cia no metabolismo de glicideos, é de suma importancia o
controle da taxa de glicose no sangue, para evitar problemas
como hiperglicemia, distiirbios no metabolismo de lipideos
e ainda sintomas como sede e fome exageradas. Ao contra-
rio dos aglicares convencionais, o xilitol independe de insu-
lina para ser metabolizado pelo organismo, sendo, por isso,
bem tolerado pelas pessoas portadoras de Diabetes mellitus
Tipo I ou Tipo Il (Manz et al., 1973; Pepper, Olinger, 1988;
Bar, 1991). De fato, nenhuma das duas principais vias de
absor¢ao do xilitol (figado e flora intestinal) ¢ mediada pela
insulina. Embora o xilitol possa penetrar em quase todas as
células do organismo, as do figado sdo especialmente per-
meaveis e cont€ém uma enorme quantidade de enzimas ca-
pazes de rapidamente metaboliza-lo e transforma-lo em
energia. A absorcao pelo intestino €, ao contrario, conside-
ravelmente lenta. Toda a D-glicose proveniente do metabo-
lismo do xilitol é primeiro estocada como glicogénio no
figado e depois liberada gradualmente. Desse modo, sua
concentracdo no sangue nao sofre as mudangas bruscas
causadas pela sacarose e pela glicose, o que faz do xilitol
um adogante apropriado para diabéticos (Ylikahri, 1979).
De acordo com Ylikahri (1979) a adigao de 60 g de xilitol
na alimentagao diaria de pacientes diabéticos ndo foi capaz
de promover aumento significativo na concentracao de
glicose no sangue.
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LESOES RENAIS E PARENTERAIS

O uso do xilitol em nutrigdo parenteral (dose diaria
de até 6 g/kg de peso corporal) ¢ recomendado por duas
razdes: 1. ndo ha reacdo entre xilitol e aminoacidos, o que
facilita a producdo de infusdes contendo ambos; 2. os te-
cidos podem utilizar xilitol sob condig¢des pos-operatori-
as ou pés-traumaticas (Ylikahri, 1979).

Pacientes em estados pds-operatorios ou pos-trau-
maticos apresentam uma excre¢do excessiva dos
hormonios do “stress” (cortisol € hormonios do cresci-
mento entre outros), os quais provocam resisténcia a ab-
sor¢do da insulina e impedem a utilizacao eficiente da
glicose pelo organismo. Conforme relatado por Ylikahri,
o tratamento de tais pessoas com xilitol produz apenas
aumento limitado dos niveis de glicose e insulina no san-
gue, beneficiando-lhes a satde.

ANEMIA HEMOLITICA

A glicose 6-fosfato desidrogenase (G6PDH) ¢ uma
enzima citoplasmatica de grande importancia para a so-
brevivéncia das células, uma vez que é responsavel pela
manutengdo de um nivel adequado da coenzima reduzida
NADPH.

Em seres humanos, a deficiéncia da enzima G6PDH
configura uma patologia conhecida como anemia

NADP

GLICOSE -6 -

FOSFATO

GLICOSE - 6 - FOSFATO
DESIDROGENASE

§ - FOSFOGLUCONATO
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hemolitica. Essa deficiéncia promove a diminui¢do dos
eritrocitos, devido a incapacidade das células de regene-
rar NADPH, um cofator importante nos processos biolo-
gicos oxidativos (Vieira-Neto et al., 1999). Tal patologia,
resultante de mutagdes em diferentes pontos do gene que
codifica a enzima, é considerada a enzimopatia mais co-
mum em humanos, pois afeta 400 milhdes de pessoas no
mundo (Luzzatto, Mehta, 1995). Manifestacdes clinicas
como anemia hemolitica induzida por drogas ou por infec-
¢ao0, favismo, ictericia neonatal e anemia hemolitica con-
génita cronica estdo associadas a deficiéncia da enzima
G6PDH.

O xilitol ¢ um agente terapéutico que pode ser utili-
zado (dose maxima de 1 mM/L de sangue) por pessoas
com deficiéncia de G6PDH, uma vez que essa enzima ndo
¢ requerida para o seu metabolismo. Assim sendo, o xilitol
supre a célula de NADPH, por meio da oxidagdo da L-
xilulose, mantendo a integridade da membrana dos
globulos vermelhos (Van Eys et al., 1974; Ylikahri, 1979).
Um esquema desse processo ¢ apresentado na Figura 2.

OTITE MEDIA AGUDA

Otite média aguda, a segunda infec¢do mais comum
em criangas, ¢ causada por bactérias da nasofaringe que
penetram no ouvido médio através do tubo de Eustaquio
(Erramouspe, Heyneman, 2000).

“H20,"

GSH
X Hzo
NADPH

T GSSG
DEFICIENCIA
ENZIMATICA NADP
NADPH
HLITOL
DESIDROGEMASE
XILITOL L-XILULOSE

FIGURA 2 - Esquema da utilizagdo de xilitol por pessoas com deficiéncia da enzima glicose-6-fosfato desidrogenase

(Van Eys et al., 1974) .
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De acordo com Kontiokari ef al. (1995), o xilitol
atua na prevenc¢do ou no combate dessa doenga, inibindo
o crescimento da bactéria Streptococcus pneumoniae,
principal causadora de sinusites e infecgdes no ouvido
médio. Segundo Uhari et al. (1996), a dose diaria
requerida de xilitol capaz de combater a otite média agu-
da ainda ndo ¢é conhecida. No entanto, estudos realizados
com criangas revelaram que uma dose didria de 8,4 g de
xilitol, dada sob a forma de 2 gomas de mascar (mascadas
durante 5 minutos cada), mostrou-se efetiva no combate a
esta doenga, reduzindo em cerca de 40% a ocorréncia
dessa infec¢do. Também sob a forma de xarope o xilitol foi
bem tolerado por criangas e mostrou-se eficaz na preven-
¢do de otite, diminuindo a necessidade de antibioticos
(Uhari et al., 1998).

O mecanismo pelo qual o xilitol inibe o crescimento
das bactérias S. pneumoniae e S. mutans foi sugerido por
Kontiokari et al. (1995) e por Trahan (2000). Segundo es-
ses autores, o xilitol ¢ transportado pelo sistema frutose
fosfotransferase (PTS) para dentro da célula, onde ¢
fosforilado a xilitol-5-fosfato. Como essas espécies
bacterianas ndo possuem as enzimas responsaveis pelo
metabolismo do xilitol-5-fosfato formado, ocorre um
acumulo intracelular desse composto. Uma vez acumulado
dentro da célula, o xilitol-5-fosfato torna-se toxico, causan-
do inibi¢do das enzimas glicoliticas e do crescimento das
bactérias, cujo tempo de sobrevivéncia fica reduzido.

Vale a pena destacar que o efeito inibitorio do xilitol
no crescimento de Pneumococci é totalmente eliminado
pela frutose, que ¢ requerida pelo sistema frutose
fosfotransferase. Por essa razao, os produtos indicados
para prevenir otite média aguda ndo podem conter mistura
de xilitol com frutose (Tapiainen et al., 2001).

OSTEOPOROSE

A osteoporose ¢ causada pela diminui¢do da depo-
sicao de calcio nos ossos, que sofrem perda de volume e

S. I. Mussatto, I. C. Roberto

de propriedades biomecanicas. Essa doenga afeta princi-
palmente o fémur, que se torna mais fragil, quebrando-se
com facilidade.

A eficiéncia do xilitol no tratamento ou na preven-
¢ao da osteoporose foi comprovada por Mattila et al.
(1998a,b,c; 1999). Em suas pesquisas com animais, esses
autores verificaram que o xilitol promove o aumento da
massa dos 0ssos, preserva os minerais neles existentes e
evita o enfraquecimento de suas propriedades biomeca-
nicas. Para essas pesquisas, a dieta dos animais foi
suplementada com uma quantidade de xilitol que variou
de 10 a 20% na formulacéo da racdo, tendo ficado eviden-
te que, no combate a osteoporose, quanto maior ¢ a dose
de xilitol na alimenta¢do, melhores sao os resultados al-
cancados (Figura 3).

Segundo os mesmos autores, o xilitol combate a
osteoporose estimulando a absorcao de calcio pelo intes-
tino e facilitando sua passagem do sangue para 0s 0SSOS.
O conteudo de calcio nos ossos ¢, assim, aumentado, di-
minuindo a necessidade de reabsorc¢ao. Durante o metabo-
lismo do xilitol, ocorre um aumento na razao NADH/
NAD, o que leva a supressao do ciclo do acido citrico,
sendo o NADH usado para produgdo de energia pela ca-
deia respiratoria. As coenzimas regulam numerosas rea-
¢coes metabolicas e efeitos hormonais e € possivel que al-
gumas enzimas em sua forma reduzida desencadeiem re-
acoes que preservam o alto nivel de calcio nos 0ssos. As
alteracOes na razao celular NADH/NAD estao fortemen-
te relacionadas ao processo de calcificagdo. O aumento da
concentracdo de NADH intensifica o transporte de ions
Ca?" através da membrana celular, ativando o processo de
calcificagdo dos ossos e da cartilagem, e aumentando a
sintese de colageno (Mattila et al., 1996).

Knuuttila et al. (2000) demonstraram que o xilitol &
capaz de estimular a sintese de colageno tanto em ratos
saudaveis como em ratos diabéticos. Baseados nesses re-
sultados, e partindo do principio de que a Diabetes do Tipo
I acarreta uma grande degradacao de colageno, esses au-

FIGURA 3 - Aumento do volume dos ossos em ratos alimentados por uma dieta suplementada com 5% (B), 10% (C)
e 20% de xilitol (D), em comparagdo ao controle (A), cuja alimentacdo ndo continha xilitol (Mattila ez a/., 1999).
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tores acreditam que a inclusdo de xilitol na alimentacao de
pessoas com esse tipo de diabetes pode estimular a sinte-
se de colageno, devido a0 aumento da razao NADH/NAD,
que ocorre durante o metabolismo do xilitol.

Apesar das pesquisas realizadas até agora terem sido
conduzidas somente com animais, Mattila et al. (1998b)
sugerem que uma dose diaria de aproximadamente 40 g de
xilitol na alimentagao de pessoas de meia-idade, pode
promover um efeito de prevengao a osteoporose, além de
ser bem tolerada pelo organismo.

INFECCOES RESPIRATORIAS

A superficie interna dos pulmoes ¢é revestida por
uma fina camada de liquido que contém substancias
antimicrobianas capazes de eliminar as bactérias constan-
temente aspiradas ou inaladas, prevenindo dessa forma as
infecgdes pulmonares. O aumento da concentragdo de sais
nesse envoltorio liquido das células que revestem o inte-
rior dos pulmdes inibe a atividade antimicrobiana dessas
substancias, fazendo com que as bactérias se espalhem e
produzam infec¢des cronicas. Reduzindo-se a concentra-
cdo salina do liquido, pode-se aumentar a atividade
antimicrobiana e prevenir a infeccao.

A eficiéncia do xilitol no tratamento de doencas res-
piratérias ¢ atribuida por Zabner et al. (2000) a baixa
permeabilidade transepitelial desse edulcorante, que, por
isso, ndo ¢ metabolizado pela maioria das bactérias e pode
diminuir a concentracao de sais no liquido que reveste a
superficie interna dos pulmdes. Experimentos realizados
por esses autores, a partir de 50 pLL de uma solugao 3 mM
de xilitol, demonstraram que as bactérias Staphylococcus
aureus € Pseudomonas aeruginosa (principais causadoras
de doencas pulmonares) ndo utilizam xilitol para cresci-
mento, o que faz diminuir a concentragao de sais no liqui-
do e aumentar a atividade antibiotica natural dos pulmoes.
Pode-se dizer, portanto, que o xilitol fortalece o sistema de
defesa natural dos pulmdes, atrasando ou prevenindo o
estabelecimento de infecgdes bacterianas, entre as quais se
inclui a pneumonia.

Pacientes com doengas respiratorias normalmente
apresentam congestionamento na mucosa do nariz, dificul-
dade em respirar e problemas pulmonares, recomendando-
se nesses casos a irrigacao nasal para manter limpas as vias
respiratdrias e facilitar a respiracao. Estudos recentes mos-
tram que o xilitol aplicado em forma de spray nasal reduz
a carga bacteriana e aumenta os mecanismos de defesa lo-
cal (Zabner et al., 2000). Além disso, ele inibe o crescimen-
to de Streptococcus pneumoniae ¢ Haemophillus
influenzae, bactérias patogénicas causadoras da sinusite e
das infecgdes respiratorias, e diminui a aderéncia dessas
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bactérias as células epiteliais, reduzindo a incidéncia do
processo infeccioso (Tapiainem et al., 2001).

PROCESSOS INFLAMATORIOS

O uso do xilitol como suplemento alimentar (6 a
15% da alimentagdo) tem demonstrado bons resultados
em relagdo a processos inflamatdrios agudos induzidos.

Takahashi e colaboradores (1999) realizaram pes-
quisas com aves de até 12 dias de idade, alimentando-as
por 10 dias com uma dieta que continha 15% de xilitol.
Apos esse periodo, injetaram antigenos nas aves para in-
duzir processos inflamatdrios e observaram que o trata-
mento com xilitol, além de aliviar o retardamento do cres-
cimento e a anorexia provocados pela infeccao, ainda pre-
veniu a perda de peso dessas aves, sem afetar ou alterar
qualquer outra parte do seu sistema. Em estudos posteri-
ores, esses autores reduziram para 6% a porcentagem do
xilitol na dieta das aves e para apenas 1 dia o periodo de
alimentacdo antecedente a inducao do processo inflama-
torio. O resultado foi que os mesmos efeitos benéficos
foram observados em menos tempo € com um custo me-
nor de tratamento (Takahashi et al., 2000).

Embora pouco numerosas, as pesquisas referentes a
aplicacao do xilitol na cura ou controle de processos infla-
matorios sao muito promissoras, pois todas indicam que,
com um baixo conteudo de xilitol na dieta é possivel ob-
ter-se resultados positivos num curto periodo de tratamen-
to, sem prejudicar o funcionamento geral do organismo.

PROCESSOS DE OBTENCAO DO XILITOL

O xilitol ¢ um produto intermedidrio que aparece
durante o metabolismo de carboidratos em mamiferos,
inclusive no homem (Ylikahri, 1979). Um humano adul-
to produz de 5 a 15 gramas de xilitol por dia em condi¢des
metabolicas normais e a concentragao dessa substancia no
sangue varia de 0,03 a 0,06 mg/100 mL (Pepper, Olinger,
1988). O xilitol ¢ formado no organismo humano como
um composto intermediario do ciclo do 4cido urdnico,
sendo consumido para producdo de acido glucurdnico, o
qual ¢ empregado em processos sintéticos e em reagoes de
destoxificacdo (Ylikahri, 1979). Na natureza o xilitol pode
ser encontrado em muitas frutas, vegetais e cogumelos,
porém, em quantidades inferiores a 900 mg/100 g, o que
torna sua extracdo um processo antiecondmico e imprati-
cavel (Parajo et al., 1998D).

Uma alternativa a extracao do xilitol diretamente
dessas fontes naturais € a sua obteng¢ao pela hidrogenagao
da D-xilose presente na matéria vegetal, seja por via qui-
mica, seja por via biotecnoldgica (Figura 4).
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FIGURA 4 - Fluxogramas das tecnologias disponiveis para producéo de xilitol.

Processo Quimico

A produgdo de xilitol por via quimica em escala in-
dustrial teve inicio em 1975, na Finlandia, com a Finnish
Sugar Co. Ltda., em Helsink. Esse processo, que fornece
de 50 a 60% de rendimento de xilitol, é realizado em rea-
tores com elevadas pressdes (31-40 atm) e temperaturas
(100-130 °C) e tem um tempo de duragao de 3 a 5 horas,
dependendo das condigdes de temperatura e pressao em-
pregadas (Jaffe et al.,1974; Melaja, Himildinen, 1977).
Segundo Melaja e Himélédinen (1977), esse tempo pode
ser reduzido para cerca de 2,5 horas, se os niveis de tem-
peratura e pressao forem superiores a 130 °C e 40 atm,
respectivamente.

O processo quimico ¢ o Uinico atualmente utilizado
para producdo de xilitol em larga escala. Esse processo
inclui cinco etapas: 1. Hidrolise acida do material natural
rico em xilana; 2. Purifica¢ao do hidrolisado até obter-se
uma solucdo de xilose pura; 3. Hidrogenagao catalitica da
xilose pura a xilitol, com um catalisador (liga de Ni e

AlO,); 4. Purificagdo da solugdo de xilitol obtida; 5. Cris-
talizagdo do xilitol (Melaja, Himéldinen, 1977; Hyvonen
etal., 1982).

A purificagdo da xilose do hidrolisado acido ¢é a eta-
pa critica na qual o hidrolisado é submetido a série de
operagodes de troca i0nica para remover os subprodutos
indesejados (Melaja, Himaéldinen, 1977). Essas pequenas
impurezas, particularmente as ligninas, podem envenenar
a catalise e paralisar a etapa de reducao de forma irrever-
sivel (Jaffe et al., 1974).

Conforme relatado por Heikkild et al. (1992), as
etapas do processo quimico de produgdo de xilitol apre-
sentam um custo relativamente alto. A purificagdo do
material de partida ¢ muito complexa, devido a elevada
sensibilidade dos catalisadores necessarios para a reagao.
Além disso, a pureza final da solugdo de xilitol ¢ depen-
dente da separacao dos subprodutos originarios da reacao
de reducdo. Por isso, o custo de produgdo do xilitol por
processo quimico ¢ cerca de 10 vezes maior que o da
sacarose ou do sorbitol (Parajo et al., 1998a).



Xilitol: Edulcorante com efeitos benéficos para a satide humana

Processo Biotecnolégico

Devido ao elevado custo da produgao de xilitol por
via quimica, varios centros de pesquisa no Brasil e no
exterior vém investigando a producéo de xilitol por pro-
cesso biotecnologico, na tentativa de desenvolver uma
técnica menos dispendiosa, que seja utilizdvel em escala
industrial.

Os microrganismos mais utilizados nesse processo
sdo as leveduras, cujo cultivo ¢ feito em hidrolisados ob-
tidos de diferentes matérias-primas, tais como palha de
arroz, bagaco de cana-de-aglicar e madeira de eucalipto
(Mussatto, Roberto, 2001; Alves et al., 1998; Cannetieri
etal., 2001).

O processo biotecnologico ¢, por diversas razdes,
uma boa alternativa ao método quimico convencional,
pois além de dispensar a purificagao inicial da xilose (con-
vertida em xilitol no préprio hidrolisado), pode utilizar
enzimas ou microrganismos especificos, que atuam so-
mente na conversao de xilose em xilitol. Isso leva a mai-
or rendimento do produto e, conseqiientemente, facilita a
sua separacao. Como os proprios microrganismos
catalisam o processo, torna-se desnecessario o uso de
catalisador metalico (Parajo et al., 1997). Apesar de todas
essas vantagens, a obtencao de xilitol por via biotecno-
logica esta, contudo, associada a capacidade dos micror-
ganismos de sintetizar a enzima xilose redutase (XR).
Inicialmente, essa enzima catalisa a redugao de xilose a
xilitol com a participacdo dos cofatores NADPH ou
NADH (Roseiro et al., 1991). O xilitol, composto relati-
vamente estavel, ou € excretado da célula, ou é oxidado a
xilulose pela enzima xilitol desidrogenase (XDH), cuja
atividade requer os cofatores NAD ou NADP. Em resumo,
a produgao de xilitol depende de uma elevada atividade da
enzima XR ou de uma baixa atividade da enzima XDH,
sendo o grau de atividade dessas enzimas o critério utili-
zado para identificar os melhores produtores
(Winkelhausen, Kuzmanova, 1998). Embora as leveduras
sejam mais aptas que as bactérias e os fungos para produ-
zir xilitol, € dificil classificar suas varias espécies quanto
a capacidade produtiva. Nao obstante, ha autores que afir-
mam que as que t€m maior potencial pertencem ao géne-
ro Candida (Mayerhoff et al., 1996; Winkelhausen,
Kuzmanova, 1998).

Atualmente ha muitos estudos sobre a bioconversao
de xilose em xilitol por leveduras, a partir de hidrolisados
oriundos da fracdo hemiceluldsica da biomassa vegetal.
Com vistas a otimizacao desse processo, diversos pesqui-
sadores tentam estabelecer as melhores condi¢des de culti-
vo das leveduras, avaliando os efeitos das seguintes varia-
veis: pH (Roberto et al., 1996; Felipe et al., 1999;
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Cannetieri et al., 2001), temperatura (Barbosa et al., 1988;
Converti 2001), oxigénio dissolvido (Roberto et al., 1999;
Morita, Silva, 2000), concentragdo inicial de substrato
(Felipe et al., 1993; Silva, Roberto, 1999), fonte de nitrogé-
nio (Barbosa et al., 1988; Silva et al., 1994; Roberto ef al.,
1996), concentracao celular inicial (Dominguez et al., 1997,
Felipe et al., 1997), presenga de outros agucares (Felipe et
al., 1993; Silva et al., 1996) e presenca de inibidores
(Roberto et al., 1991; Alves et al., 1998; Palmqvist, Hahn-
Hagerdal, 2000; Mussatto, Roberto, 2001).

CONCLUSOES

Desde a sua aprovagao, em 1963, o uso de xilitol em
dietas alimentares vem sendo adotado por muitas nagoes.
Também a partir dai, tiveram inicio muitas pesquisas bus-
cando encontrar aplicagdes clinicas para esse composto.
Hoje, com um grande ntimero de trabalhos ja concluidos,
sabe-se que o xilitol traz beneficios a satide humana e pode
ser utilizado na area médica para tratamento ou prevencao
de doencas. Sua maior aplicagdo até hoje ¢ na saude bucal,
uma vez que ja foi comprovada sua eficiéncia na redugao
da incidéncia de caries, na estabilizagdo das caries ja for-
madas e na remineralizacdo dos dentes. O xilitol também
tem sido empregado com éxito no tratamento de otites
médias agudas e infecgdes respiratdrias, devido ao fato de
as espécies bacterianas presentes na nasofaringe, assim
como as espécies presentes na flora bucal, ndo possuirem
as enzimas responsaveis pelo metabolismo do xilitol-5-
fosfato (composto formado pela fosforilagdo do xilitol
dentro da célula). O acimulo deste composto dentro a
célula é toxico ao microrganismo, afetando seu crescimen-
to e diminuindo seu tempo de sobrevivéncia. Outra apli-
cacao clinica de grande importancia do xilitol € quanto ao
seu uso por pessoas diabéticas, o que é possivel devido a
este ndo promover aumento significativo na concentragao
de glicose no sangue.

No que se refere aos processos de producao de
xilitol, a via quimica convencional tem o inconveniente de
exigir um grande aporte energético, fato esse que encare-
ce o produto, tornando-o, em relagdo a outros adogantes,
pouco competitivo para aplicacdo nas industrias de ali-
mentos e de farmacos. Por essa razao, diversos centros de
pesquisa vém-se dedicando ao desenvolvimento do pro-
cesso de producdo de xilitol por via biotecnoldgica, que
requer um aporte menor de energia e pode, portanto, tor-
nar o processo economicamente mais viavel. Assim, espe-
ra-se que, em um futuro proximo, o xilitol seja mais am-
plamente comercializado no mercado, ndo somente como
adogante de alimentos, mas também como ingrediente de
produtos farmacéuticos.
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ABSTRACT
Xylitol: a sweetner with benefits for human health

When utilizing any type of sweetener for the production of
drinks and food, the current industries take into account
the calories of the sweetener, the possibility of employing
it to reduce or to control weight and its similarity to sugar
concerning taste. In this regard, a product that has drawn

the attention of food and drink manufacturers is xylitol,

which stands out among other sweeteners not only
because it can be produced by biotechnological process,

but also because it has important physicochemical and
physiological properties. Owing to these properties,

xylitol has much potential for application in the
odontological and medical areas, and has been

successfully used to combat dental caries and to treat such

illnesses as diabetes, disorders in the lipid metabolism and
parenteral and renal lesions. Furthermore, xylitol
prevents lung infection, otitis and osteoporosis. The
incorporation of xylitol into diets brings, therefore, many
benefits not only to those who need a controlled food
intake, but also to those who care about their own health

and physical well-being.

UNITERMS: Xylitol. Dental Caries. Diabetes. Otitis.
Osteoporosis. Respiratory Infections.
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