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1,3-DIACILGLICEROL

RESUMO: A obesidade representa uma grande ameaca para a saude e qua-
lidade de vida das pessoas e se tornou um problema crescente em muitos
paises, incluindo o Brasil. A obesidade ¢ caracterizada pelo acimulo de tria-
cilglicerol nos adipécitos e sua principal causa esta relacionada ao consumo
elevado dessas gorduras ou as dietas hipercaldricas associadas a baixa ativida-
de fisica. O acimulo excessivo de triacilglicerol no organismo est4 associado a
muitas doencas graves como sindrome metabdlica, arterioscleroses, diabetes
melitos tipo 2 e hipertensio. Em funcio deste quadro, muitos estudos estio
sendo realizados em paises como o Japdo e Estados Unidos, com o objetivo
de desenvolver e inserir na dieta alimentar gorduras que promovam a reducio
e/ou prevencio da obesidade. Estes estudos sugerem que o diacilglicerol e o
triacilglicerol tém caracteristicas metabolicas distintas e que o metabolismo
do diacilglicerol no organismo pode ser benéfico na prevencio e tratamento
da obesidade. O presente artigo tem como objetivo reunir as informacoes dis-
poniveis na literatura relacionada ao tema em questio, abordando os benefi-
cios do diacilglicerol para o organismo, quais sio os mecanismos de absorcio,
forma com que é metabolizado, bem como chamar a atencio para estudos
com esta gordura, visto que no Brasil ha cerca de 63 milhoes de pessoas com
sobrepeso, outros 15 milhdes com obesidade leve e 4 quatro milhoes de pes-
soas com obesidade morbida.
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lismo Energético.

METABOLISM AND NUTRITIONAL
CHARACTERISTICS OF
1,3-DIACYLGLYCEROL OIL

ABSTRACT: Obesity is a health and life quality threatening feature which
has become an increasingly serious issue worldwide and in Brazil. Obesity,
characterized by the accumulation of triacylglycerol in the adipocytes, is main-
ly caused by the intake of high fatty levels or hypercaloric diets associated with
low physical activities. Excessive accumulation of triacylglycerol is associated
to serious diseases such as metabolic syndrome, arteriosclerosis, type 2 diabe-
tes, and hypertension. Several studies have been undertaken in many coun-
tries, especially in Japan and in the United States, to develop and introduce
in diets fatty elements that would trigger the decrease and the prevention of
obesity. The above investigations suggest that diacylglycerol and triacylglycerol
have distinct metabolic characteristics and that diacylglycerol metabolism in
the organism may prevent and treat obesity. Current analysis provides avai-
lable information in the literature which deals with the beneficial effects of
diacylglycerol which include absorption mechanisms, the way it is metaboli-
zed and focus on studies on this fatty oil. It will be a contribution to health
policies in Brazil since some 63 million Brazilian are overweight, 15 million
feature slight obesity and 4 million have morbid obesity.
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INTRODUCAO

A obesidade ¢ um problema de saude importante, pois
constitui um dos fatores de risco principais para doencas car-
diovasculares, diabetes mellitos tipo 2, hipertensio e arterios-
cleroses, por exemplo. A grande quantidade de gordura (tria-
cilglicerol) na “dieta ocidental” é considerada a principal causa
de obesidade (MURASE et al., 2002).

As gorduras aumentam a palatabilidade dos alimentos e,
por este motivo, dietas com pouca gordura nio sio bem tole-
radas por longo periodo de tempo. Isso justifica o desenvolvi-
mento de um 6leo rico em diacilglicerol (DAG), pois 0 mesmo
¢ bem aceito por quem estd acostumado com o consumo de
comidas gordurosas (KAWASHIMA et al., 2008) e a0 mesmo
tempo previne a obesidade (TAGUCHI et al., 2000). A Kao
Corporation of Japan introduziu um 6leo de cozinha rico em
DAG em 1999 (contendo mais de 80% do peso em DAG). O
oleo rico em DAG tem a mesma aparéncia e sabor dos 6leos
comestiveis convencionais, sendo amarelo claro com um sabor
suave (OGAWA; OKUSHIMA; KODAMA, 2001; FLICKIN-
GER; MATSUQ, 2003).

Efeitos nutricionais do consumo do 6leo rico em DAG na
obesidade humana e hiperlipidemia tém sido amplamente in-
vestigados, e o mesmo foi reconhecido como FOSHU (do in-
glés “Food for Special Health Use”, que significa “Alimento para
uso especial na saude”) em 1999 no Japio (TAKASE, 2007).
O 06leo rico em DAG foi também aprovado como GRAS (do
inglés “Generelly Recognized as Safe”, que significa “geralmente
reconhecido como seguro”) em 2000 e 2002 nos Estados Uni-
dos. Estudos t¢ém mostrado que uma dieta a base de um 6leo
rico em DAG apresenta varias vantagens sobre uma dieta com
oleos convencionais (FUJII; ALLEN; NESTEL, 2007).

Diferentemente dos 6leos comestiveis convencionais, o
oleo rico em DAG contém predominantemente DAG e tem
uma composicio de acidos graxos essencialmente compostos
pelos acidos oléico (38% em peso), linoléico (54% em peso), e
linolénico (5 % em peso) (FLICKINGER; MATSUQ, 2003).

E interessante ressaltar que o DAG jd vem sendo consu-
mido pelos seres humanos ha muito tempo, uma vez que este
ocorre de forma natural em varios ¢leos comestiveis como
um componente minoritario, sendo o triacilglicerol (TAG) o
componente majoritario. Os 6leos comestiveis convencionais
podem apresentar até 10% de DAG em peso, este valor pode
variar de acordo com o tipo de 6leo vegetal. Por exemplo, 6leo
de semente de algodio e de oliva contém maiores quantidades
de DAG do que outros 6leos comestiveis comumente utiliza-
dos (FLICKINGER; MATSUOQO, 2003).

O objetivo do presente trabalho é mostrar a importincia
do DAG através de uma revisio de publicacdes cientificas que
estudaram os efeitos benéficos desse alimento, os mecanismos
fisiologicos do metabolismo do DAG no organismo, bem
como chamar a atencio da sociedade cientifica e médica sobre
o uso do DAG como complemento alimentar e seus efeitos na

melhora dos perfis lipidicos e perda de peso em individuos
com sobrepeso e obesidade.

2 DESENVOLVIMENTO
2.1 ESTRUTURA QUIMICA DO DIACILGLICEROL

O DAG pode existir sob duas isoformas, 1,2 (ou 2,3)-dia-
cilglicerol (1,2-DAG) e 1,3-diacilglicerol (1,3-DAG). A isofor-
ma 1,2-DAG é um intermedidrio metabolico formado no trato
digestorio apos a ingestio de TAG (TAKASE, 2007). Tanto
a isoforma 1,2-DAG quanto a 1,3-DAG estio presentes nos
oleos comestiveis convencionais. A quantidade de 1,3-DAG
¢ superior devido & migracio acil (Figura 1), que ocorre du-
rante o processo de manufaturacio sob temperaturas elevadas
(CROSSLEY et al.,
(TAKASE, 2007).

1959) e/ou durante o armazenamento
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Figura 1 Esquema da migracio acil

DAG pode ser sintetizado enzimaticamente através da rea-
cdo reversa catalisada por uma lipase 1,3-especifica. O DAG re-
sultante no equilibrio consiste essencialmente das espécies 1,3
(devido a migracio acil). A razao de 1,3-DAG para 1,2-DAG no
oleo rico em DAG ¢ de aproximadamente 7:3. Os efeitos be-
néficos do oleo rico em DAG sio atribuidos a estrutura 1,3 do
DAG (TADA, 2004), e isso pode ser bem compreendido apos
uma comparacio entre o metabolismo de digestio do TAG e

do 1,3-DAG.

2.2 DIFERENCAS ENTRE O METABOLISMO DO TRIA-
CILGLICEROL E DIACILGLICEROL

Durante a digestio, TAG ¢ hidrolisado por lipases 1,3-es-
pecificas para 1,2-DAG e 4cido graxo livre (AGL). 1,3-DAG
nio ¢é formado por que as lipases liberam apenas acidos graxos
primarios, ou seja, nas posicdes 1 ou 3. Uma acio comple-
mentar da lipase no 1,2-DAG leva aos produtos finais 2-mo-
noacilglicerol (2-MAG) e AGL (RUDKOWSKA et al., 2005).
Esses sdo os produtos finais normais da digestao de TAG, os
quais sio absorvidos pelas células intestinais e posteriormente

utilizados para a reconstituicio do TAG (WATANABE et al.,
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1997). Ainda nas células intestinais, o TAG, através da rota
do 2-MAG (rota rapida), é ressintetizado a partir de 2MAG e
dois AGL (Figura 2) (YANG; KUKSIS, 1991). As enzimas que
trabalham nesta rota sio a monoacilglicerol aciltransferase
(MGAT) e a diacilglicerol aciltransferase (DGAT) (CAO et al.,
2003; CHENG et al., 2003). Apos a ressintese do TAG, este
¢ incorporado em quilomicrons pela proteina microssomal
de transferéncia de triacilglicerdis, os quais sio liberados na
linfa intestinal e sdo transportados até a circulacio sanguinea

(WHITE et al., 1998).
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Figura 2 Digestio e absorcio do TAG (2-MAG - Monoacilglicerol;
DGAT - Diacilglicerol aciltransferase; MGAT - monoacilglicerol
aciltransferase; TAG - Triacilglicerol; MTP - proteina microssomal
de transferéncia de triacilglicersis; AGL- Acidos graxos Livres).

Adaptado de Yanai e colaboradores (2007).

weid porta

A rota metabolica do 6leo rico em DAG ¢ diferente daque-
la do ¢leo rico em TAG. Isso ocorre porque o dleo rico em
DAG estd principalmente na forma de 1,3-DAG (Figura 3).
Uma das hipoteses para o metabolismo do 1,3-DAG ¢ que ele
¢ hidrolisado inicialmente para 1-monoacilglicerol (I-MAG) e
entio glicerol e AGL através da rota do 2-MAG nas células
intestinais (WATANABE et al., 1997). TAG nio pode ser sin-
tetizado a partir de I-MAG através da rota do 2-MAG, pois o
1-MAG nio pode ser substrato para ambas DGAT e MGAT
(CAO etal., 2003; CHENG et al., 2003). O TAG pode ser en-
tio sintetizado através da rota do glicerol-3-fosfato (rota lenta),
a qual ¢ menos ativa do que a rota do 2-MAG (FRIEDMAN;
NYLUND, 1980). O ¢leo rico em DAG contém também a
isoforma 1,2-DAG (>24% em peso). Durante a digestio, o
1,2.DAG deve ser hidrolisado para 22MAG, a partir do qual
o TAG ¢ sintetizado através da rota 2-MAG (TADA, 2004).
Acredita-se que a rota metabdlica do 1,3-DAG, se comparada
a rota metabolica do TAG, resulta em maiores quantidades de
4cidos graxos do DAG liberados na circulacio portal hepati-
ca ao invés de serem incorporados nos quilomicrons (YANG;

KUKSIS, 1991; TADA, 2004).
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Figura 3 Digestio e absorcio do DAG (1,3-DAG - 1,3-Diacilglicerol;
1,(3-MAG - Monoacilglicerol; DGAT - Diacilglicerol
aciltransferase; MGAT - monoacilglicerol aciltransferase; TAG -
Triacilglicerol; MTP - proteina microssomal de transferéncia de
triacilglicerois; AGL- Acidos graxos Livres). Adaptado de Yanai e
colaboradores (2007).

2.3 DIGESTIBILIDADE E VALOR CALORICO DO DIA-
CILGLICEROL

O DAG ¢ mais hidrofilico e solivel em dgua do que o TAG
(WATANABE et al., 1997), mas o valor energético do 6leo rico
em DAG, determinado por cilculos e por bomba calorimétri-
ca, ¢ similar aquele do 6leo rico em TAG, correspondendo
a 98% do valor relativo ao TAG com a mesma composicio
de 4cidos graxos. Taguchi e colaboradores (2001) estudaram
a biodisponibilidade de ambos os 6leos 1,3-DAG e TAG, me-
dindo o valor calérico do alimento e digestibilidade em ratos.
A digestibilidade aparente foi encontrada como sendo 96,3
+0,4% e 96,3 + 0,3% para os 6leos DAG e TAG, respecti-
vamente. Valores caldricos avaliados por bomba calorimétrica
se mostraram similares para o DAG (38,9 kJ/¢) e TAG (39,6
k]/g).

2.4 PROPRIEDADES BENEFICAS DO METABOLISMO
DO DIACILGLICEROL

O consumo de DAG parece afetar o metabolismo lipidico
e glicidico. Esses efeitos incluem reducao do TAG plasmatico,
decréscimo da hiperlipidemia pos-prandial e da hemoglobina
Alc, aumento no gasto de energia e reducio na obesidade in-
duzida por dieta. Isto em comparacio com o consumo de TAG
de similar composicio de dcidos graxos (TADA, 2004).

Diversos testes clinicos de longo prazo indicam que o con-
sumo de DAG resulta em perda de peso e de gordura corporal
em homens e mulheres sauddveis, nio obesos e nio obesas.
Além disso, um estudo revelou que a ingestdo do 6leo rico em
DAG fez decrescer as dreas da gordura abdominal e a concen-
tracdo de leptina em criancas obesas, sugerindo que o consu-
mo de ¢leo rico em DAG previne o excesso de adiposidade
tanto em criancas como em adultos (MATSUYAMA et al.,
2006).

Kawashima e colaboradores (2008) investigaram, em ho-
mens e mulheres, durante um ano, os efeitos do consumo ad
libitum de 6leo rico em DAG sobre o peso corporal e o nivel
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de TAG no sangue. Os autores concluiram que a perda de
peso foi maior nos participantes que eram obesos no inicio do
estudo. Os niveis de TAG no sangue decresceram significante-
mente em individuos com hipertrigliceridemia.

Diversos experimentos mostram que uma dieta contendo
1,3-DAG resulta em niveis plasméticos de TAG menores no
estado de jejum e no estado pos-prandial, bem como menor
quantidade de TAG em quilomicrons. Os autores associam es-
ses resultados ao metabolismo diferencial do 1,3-DAG. Além
disso, a exposicio hepdtica a acidos graxos pelo aumento da
ingestio de DAG e maior quantidade de AGL que vao direta-
mente para o figado pode levar a uma maior beta-oxidacio he-
patica quando comparado a ingestio de TAG, e o aumento da
beta-oxidacio pode levar a um aumento da saciedade (WES-
TERTERP-PLANTENGA, 2004). A diminuicio da ingestio
caldrica pode induzir a reducio de peso e perda de gordura em
pessoas que se alimentam de DAG em um longo prazo e em
doses suficientes (RUDKOWSKA et al., 2005).

Quando comparado com o consumo de TAG, observou-se
que o consumo de longo prazo de DAG fez decrescer a quanti-
dade de gordura corporal (especialmente a gordura visceral) e
o peso corporal em grupos de japoneses (com sobrepeso e com
peso normal) e também em sujeitos obesos nos Estados Uni-
dos (NAGAO et al., 2000; MAKI et al., 2002). Em um estudo
de longo prazo, Katsuragi, Toi e Yasukawa, (1999) reportaram
diminuicdes nas circunferéncias das cinturas e espessura das
dobras cutineas devido ao consumo de DAG.

Estudos realizados com ratos mostraram que a ingestio do
oleo rico em DAG foi eficaz para suprimir a atividade da en-
zima acido graxo sintase e elevar a atividade da beta-oxidacio,
reduzindo a gordura abdominal (KIM et al., 2006). Em ou-
tro estudo, um modelo de dieta altamente gordurosa induziu
resisténcia a insulina e obesidade em ratos com deficiéncia
no tecido adiposo marrom. A substituicio de longo prazo
de TAG por DAG reduziu a resisténcia a insulina que havia
sido induzida pela dieta gordurosa e o acimulo de gordura
no corpo, suprimindo a gliconeogénese hepitica e estimulan-
do a oxidacio da gordura no musculo esquelético (SAITO;
HERNANDEZ-ONO; GINSBERG, 2007).

Murata, Hara e Ide (1994) mostraram que uma infusio
intragastrica de uma emulsio contendo DAG com as confi-
guracdes 1,3, principalmente, comparada com uma emulsdo
contendo TAG, retardou significantemente o transporte lin-
fatico de TAG em quilomicrons em ratos. Resultados simila-
res também foram encontrados com testes em humanos que
adotaram uma dieta com 6leo rico em DAG (WESTERTERDP-
PLANTENGA, 2004).

2.5 ASPECTOS DE SEGURANCA SOBRE O CONSUMO
DE DIACIGLICEROL

Diante os vérios estudos que comprovam os efeitos benéfi-
cos do consumo de um 6leo rico em DAG, tornou-se também
importante investigar os aspectos de seguranca sobre o con-
sumo deste 6leo em concentracdes mais altas dos que as que
ocorrem naturalmente nos 6leos vegetais convencionais.

Os efeitos toxicos cronicos potenciais do DAG, quando
administrado oralmente por 12 meses, foram avaliados com o

uso de cachorros Beagles. O consumo de DAG em concentra-
coes de até 9,5%, por um ano, nio teve efeito no crescimen-
to e desenvolvimento de cachorros normais em comparacio
ao consumo de TAG (CHENGELIS et al., 2006b). Em ratos,
DAG em concentracdes alimentares de até 6,0% por 24 me-
ses, ndo produziu sinais de toxicidade sistémica e nio teve efei-
to na incidéncia de achados neoplasicos (CHENGELIS et al.,
2006a). A maioria dos estudos que investigaram a toxicidade
de alimentacio cronica do DAG reportou que o DAG nio
produz toxicidade sistémica e ndo tem efeito na incidéncia de
achados neoplasicos (YANAI et al., 2007).

Yasunaga e colaboradores (2004) estudaram o efeito do
alto consumo de ¢leo rico em DAG em homens e mulheres
moderadamente magros. Dois grupos consumiram TAG ou
DAG em uma dose de aproximadamente 0,5g/kg de peso cor-
poral por dia como parte de sua dieta, por 12 semanas. Os
autores observaram que nio houve diferenca significativa na
ocorréncia de sinais clinicos e queixas fisicas entre os grupos
que consumiram TAG e DAG.

3 CONSIDERACOES FINAIS

Oleos com elevadas concentracoes de DAG, que foram
introduzidos como alimento no Japao e nos Estados Unidos
entre 1999 e 2003, tem apresentado varios efeitos benéficos
em estudos envolvendo animais e seres humanos (saudaveis,
com sobrepeso, obesos e com diabetes). Estes efeitos incluem
reducio dos niveis séricos de triglicerideos pos-prandiais, dimi-
nuicdo do peso corporal e de gordura, especialmente da visce-
ral. Os resultados obtidos nestes estudos mostram que as pro-
priedades benéficas do DAG nio estio relacionadas com sua
composicao de 4cidos graxos, e sim com a sua estrutura 1,3-
DAG, pois, nesta forma, acredita-se que o DAG seja metaboli-
zado diferentemente do TAG durante a digestio, sendo que a
rota metabdlica do 1,3-DAG, se comparada a rota metabolica
do TAG, resulta em maiores quantidades de 4cidos graxos do
DAG liberados na circulacio portal hepatica ao invés de serem
incorporados nos quilomicrons. O consumo de DAG tam-
bém se mostrou seguro de acordo com testes realizados com
humanos e animais. Portanto, o consumo de um 6éleo rico em
DAG pode trazer varios beneficios a saude, prevenindo doen-
cas relacionadas ao consumo excessivo de gorduras.
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