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1. INTRODUCAO

Uma das caracteristicas dos seres vivos é a presenca de atividade metabdlica. O
metabolismo nada mais é do que o conjunto de reacBes quimicas que ocorrem no
interior das células. No caso das células vegetais, 0 metabolismo costuma ser dividido
em primario e secundério.

Entende-se por metabolismo primério o conjunto de processos metabdlicos que
desempenham uma funcdo essencial no vegetal, tais como a fotossintese, a respiracéo e
o transporte de solutos. Os compostos envolvidos no metabolismo primario possuem
uma distribuicdo universal nas plantas. Esse € o0 caso dos aminoécidos, dos
nucleotideos, dos lipidios, carboidratos e da clorofila.

Em contrapartida, o metabolismo secundario origina compostos que néo
possuem uma distribuicdo universal, pois ndo sdo necessarios para todas as plantas.
Como consequéncia pratica, esses compostos podem ser utilizados em estudos
taxonbmicos (quimiosistemética). Um exemplo classico sdo as antocianinas e
betalainas, as quais ndo ocorrem conjuntamente em uma mesma espécie vegeta (Fig.
1). As betaainas sdo restritas a dez familias de plantas, pertencentes a ordem
Caryophyllales, que conseglientemente ndo possuem antocianinas. Como a beterraba
(Beta wulgaris) pertence a uma dessas familias (Chenopodiaceae), a coloragdo
avermelhada de suas raizes sO pode ser atribuida a presenca de betalainas, e ndo as
antocianinas, Como erroneamente costuma se pensar.
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Figura 1. Exemplo de dois compostos do metabolismo secundario que podem ser
utilizados em taxonomia. A betacianidina € um alcaldide com propriedades quimicas
(solubilidade em agua) e fisicas (coloragdo) semelhante as antocianinas. Contudo, as
betacianidinas s6 ocorrem em familias de plantas pertencentes a ordem
Caryophyllales (Ex. Chenopodiaceae).

Embora o metabolismo secundario nem sempre segja necessario para que uma
planta complete seu ciclo de vida, ele desempenha um papel importante nainteragdo das
plantas com 0 meio ambiente. Um dos principais componentes do meio externo cuja
interacdo € mediada por compostos do metabolismo secundario sdo os fatores bioticos.
Desse modo, produtos secundarios possuem um papel contra a herbivoria, ataque de
patdgenos, competicdo entre plantas e atracdo de organismos benéficos como
polinizadores, dispersores de semente e microorganismos simbiontes. Contudo,
produtos secundarios também possuem agdo protetora em relacdo a estresses abioticos,
como agueles associados com mudancgas de temperatura, contelido de &gua, niveis de
luz, exposicdo a UV e deficiéncia de nutrientes minerais.

Existem trés grandes grupos de metabdlitos secundérios: terpenos, compostos
fendlicos e alcadides (Fig. 2). Os terpenos sdo feitos a partir do acido mevalénico (no
citoplasma) ou do piruvato e 3-fosfoglicerato (no cloroplasto). Os compostos fendlicos
sdo derivados do acido chiquimico ou &cido mevaénico. Por fim, os alcal6ides sdo
derivados de aminoacidos aromaticos (triptofano, tirosingd), os quais sdo derivados do
&cido chiquimico, e também de aminoécidos aliféticos (ornitina, lising).
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Figura 2. Principais vias do metabolismo secundario e suas interligaces.

A seguir iremos considerar cada um dos trés grandes grupos de compostos do
metabolismo secundario.

2. COMPOSTOSFENOLICOS

Os fendlicos sdo um grupo de compostos bastante presentes no nosso dia a dia,
embora nem sempre nos demos conta disso. Desse modo, muito do sabor, odor e
coloracdo de diversos vegetais que apreciamos sdo gerados por compostos fendlicos.
Alguns desses compostos, como o adeido cindmico da canela (Cinnamomum
zeyllanicum) e a vanilina da baunilha (Vanilla planifolia), sdo inclusive empregados na
indUstria de alimentos.

Os compostos fendlicos ndo sdo apenas atrativos para nés, mas também para
outros animais, 0s quais sdo atraidos para polinizacdo ou dispersdo de sementes. Além
disso, esse grupo de compostos é importante para proteger as plantas contra os raios
UV, insetos, fungos, virus e bactérias. Ha inclusive certas espécies vegetais que
desenvolveram compostos fendlicos para inibir o crescimento de outras plantas
competidoras (acdo aelopética). Exemplos de compostos fendlicos com acéo
alelopética sdo o &cido caféico e o &cido ferdlico.

Além de sua importancia na protecdo das plantas contra fatores ambientais e
bidticos adversos, acredita-se que os compostos fendlicos tenham sido fundamentais
para a propria conguista do ambiente terrestre pelas plantas. Esse € 0 caso dalignina, a
gual proporcional o desenvolvimento do sistema vascular, dando rigidez aos vasos. De
modo coerente com essa hipétese, plantas primitivas que habitam principalmente
ambiente imidos, como bridfitas e pteriddfitas, sdo pobres em compostos fendlicos.

Quimicamente dizendo, os chamados compostos fendlicos sdo substancias que
possuem pelo menos um anel aromético no qual a0 menos um hidrogénio é substituido
por um grupamento hidroxila. Esses compostos sdo sintetizados a partir de duas rotas
metabdlicas principais: avia do acido chiquimico (Fig. 3) e avida do &cido mevaldnico,
aqual é menos significativa.
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Figura 3. Via do acido chiquimico para biossintese de compostos fendlicos e alguns
alcaldides. Uma importante enzima nessa via € a fenilalanina amdnio liase (PAL) a
qual produz o &cido cindmico. Uma importante classe de compostos derivada do acido
cindmico sdo as ligninas, ja que essas nada mais sdo do que um polimero de
fenilpropanos altamente ramificado.

Como pode ser observado na figura 3, o é&cido chiquimico é formado pela
condensacdo de dois metabdlitos da glicose, ou sgja, o fosfoenolpiruvato e a eritrose-4-
fostato. O proximo passo dessa via e a formagéo do &cido corismico através da juncéo
do &cido chiquimico e uma molécula de fosfoenolpiruvato. O &cido corismico por sua
vez gera 0s aminoédcidos arométicos (triptofano, fenilalanina e tirosind) que sdo
precursores de varios alcaldides. Contudo, um dos primeiros grupos de compostos
fendlicos formados a partir do é&cido corismico sdo os fenilpropanbides. Esses
compostos costumam ser volaels, sendo considerados, juntamente com 0s
monoterpenos (ver adiante), Oleos essenciais. Os fenilpropandides sdo também
precursores da lignina, ja que esta nada mais é do que um polimero de fenilpropanos,
altamente ramificado. Contudo, néo se sabe ainda ao certo a estrutura molecular das
ligninas.
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A viado écido chiquimico € presente em plantas, fungos e bactérias, mas ndo em
animais. Por isso, os aminoécidos triptofano e fenilalanina sdo considerados essenciais.
Como a tirosina pode ser formada a partir da fenilalanina, ela ndo € considerada
essencial na dieta humana. Uma importante enzima nessa via € 5-enolpiruvil-3-
fosfochiquimato (EPSP sintase). O herbicida glifosato € um conhecido inibidor dessa
enzima. Existe um gene que codifica uma forma mutante da enzima EPSP, a qual deixa
de ser inibida pelo glifosato. Tal gene tem sido utilizado para producéo de plantas
transgénicas resistentes a herbicidas, como por exemplo a soja Roundup Ready®.

Contudo, a principal enzima da via do acido chiquimico é a fenilalanina amonio
liase (PAL). Essa enzima retira uma amdnia da fenilalanina formando o &cido cinémico.
A PAL é regulada por fatores ambientais como o nivel nutricional, aluz (pelo efeito do
fitocromo) e infeccdo por fungos. Entre as substancias formadas apds a acdo da PAL
estdo o acido benzobico, o qual da origem ao &cido sdlicilico, um importante composto
na defesa das plantas contra patogenos (Fig. 4).
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Figura 4. Principais compostos fendlicos derivados da enzima fenilalanina aménio
liase (PAL).
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Outra importante classe de compostos derivados da PAL é representada pelos
flavondides (Fig 4). Embora os flavondides sejam quase ausentes em fungos, algas,
bridfitas e pteridéfitas', sua importancia nas angiospermas é muito grande. Esses
compostos estdo envolvidos principadmente na sinalizagdo entre plantas e outros
organismos e na protecdo contra UV. No que se refere a sinalizagdo entre plantas e
outros organismos, pode se incluir nesse item a relacéo entre 0s vegetais e seus agentes
polinizadores, sendo a coloracdo das flores um dos principais atrativos. Exemplos de
compostos que as plantas utilizam para “colorir” suas flores sdo as antocianinas, uma
classe de flavonbides. As antocianinas sdo glicosideos de flavondides (Fig. 1). A
aglicona (molécula sem o aglcar) € conhecida como antocianidina. As antocianinas sdo
bastante sollUveis e se acumulam nos vaclolos das células das pétalas. Elas sdo
transportadas para os vacuolos por intermédio de glutationa-S-transferase (GST) e os
transportadores ABC.

Além da acdo da PAL, para que haga biossintese de flavondides, é necessaria a
atuacdo de uma outra importante enzima. Trata-se da chalcona sintase (CHS). Algumas
especies vegetais sofreram uma mutagdo nessa enzima, 0 que deu origem a acumulacéo
de estilbenos, uma classe de compostos relacionados aos flavondides (Fig. 5). O
resveratrol é um estilbeno de grande importancia, pois acredita-se que ele diminui o
risco de doencas cardiacas. Fontes de resveratrol sdo a uva (Vitis vinifera) e o
amendoim (Arachis hypogea).

_ ) STS Estilbenos
4-Coumaroil-CoA + Malonoil-CoA a—————» (Resveratrol)
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Figura 5. Biossintese de flavondides. A enzima chalcona sintase (CHS) é a principal
enzima envolvida na biossintese de antocianinas, isoflavondides e taninos. Uma forma
mutada da CHS é representadas pela estilbeno sintase (STS), a qual da origem ao
resveratrol.

A enzima CHS é necessaria para que haja formacdo de importantes flavondides
como as antocianinas, os flavondis, os taninos condensados e os isoflavondides (Fig. 5).
Os flavondis sdo os proprios precursores de antocianinas e dos taninos condensados.
Contudo, ps flavondis, por si sO, ja desempenham um importante papel absorvendo a

! Embora pteriddfitas possam acumular flavondides, sua variabilidade estrutural é pequena nesse grupo
vegetal.
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radiaco UVB (280-320 nm) para protecdo das plantas. Um conhecido exemplo de
flavondl é aquercetina (Fig. 13).

Os isoflavondides sdo também conhecidos como fitoalexinas, ou sga, uma
classe de compostos com agdo antipatdgenos (e.g. medicarpina) ou inseticida (e. g.
rotendides).

Os taninos condensados sdo compostos fendlicos soltveis em dgua com massa
molecular entre 500 a 3.000 Daltons. Esses compostos sd0 responsaveis pela
adstringéncia de muitos frutos. Taninos séo defesas contra pragas pois eles se ligam a
proteinas digestivas dos insetos. Esses compostos também s3o denominados
protoantocianidinas devido a0 fato de produzirem pigmentos avermelhados
(antocianidinas), apds degradacao.

3. TERPENOS

Pode se dizer que as plantas possuem dois tipos bésicos de polimeros: os &cidos
nucléicos (DNA e RNA) e as proteinas. Contudo existe uma terceira classe de
compostos gue se assemelham aos polimeros. Trata-se dos terpenos. Na verdade, cada
unidade bésica dos terpenos assemelha-se mais a uma pega de “lego”, do que
propriamente um mondmero. Aproveitando a analogia com esse conhecido brinquedo, o
equivalente a cada pega de lego seria uma molécula de cinco carbonos denominada
isopreno ou isopentenilpirofosfato. Desse modo, os terpenos sdo classificados de acordo
com o numero de unidades de isopreno que entraram em sua montagem (Tab. 1).

Tabela 1. Principais terpendides encontrados nas plantas. Notar que os terpendides sé&o
precursores de quatro classes hormonais: as citocininas (CKs), o acido abscisico (ABA), as
giberelinas (GAs), e os brassinoesterdides (BR).

# Isoprenos # Atomos de C | Nome Exemplos

1 5 Isopreno Cadeia lateral das Cks

2 10 Monoterpeno piretroides e 6leos essenciais
3 15 Sesquiterpeno ABA, lactonas

4 20 Diterpeno GAs, taxol

6 30 Triterpeno Esteréides (BR), saponinas

8 40 Tetraterpeno Carotendides

N N Polisopreno Borracha

Como pode ser observado na tabela 1, muitos compostos vegetais importantes
S80 terpenos ou possuem derivados de terpenos em partes de sua molécula. Entre esses
compostos encontram-se, inclusive, quatro, das seis principais classes de hormonios
vegetais.

Como mencionado anteriormente, 0s terpenos sdo “montados” através da
justaposicdo  sucessiva de unidades de cinco carbonos  denominado
isopentenilpirofosfato (IPP). O IPP é derivado do &cido meval dnico ou mevalonato e d&
origem a todos os outros terpenos (Fig. 6). Contudo, é necessério salientar que enquanto
os monoterpenos (C10), sequiterpenos (C15) e diterpenos (C20) sdo montados pela
adicdo de uma molécula C5 de cada vez, os triterpenos (C30) sdo o resultado da juncéo
de duas moléculas C15 (FPP) e os tetraterpenos de duas mol éculas C20 (GGPP).
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Figura 6. Biossintese de terpenos. O isopreno é representado aqui como uma unidade
basica, semelhante aos bloquinhos do brinquedo “lego”. A juncdo de duas unidades de
isopreno ou isopentenilpirofosfato (IPP) forma o geranilpirofosfato (GPP), o qual é
precursor dos monoterpenos. A adicdo de mais um IPP gera o farnesilpirofostato
(FPP), o qual origina os sesquiterpenos. A adicdo de mais um IPP a um FPP origina o
geranilgeranilpirofosfato (GGPP), sendo este o precursor dos diterpenos. A juncao de
dois FPPs da origem aos triterpenos. De modo semelhante, sdo precisos dois GGPPs
para obtermos um tetraterpeno.

A seguir iremos considerar cada um dos principais grupos de terpenos dando
énfase aos compostos vegetais mais importantes que fazem parte de cada grupo.

Os monoterpenos, devido ao seu baixo peso molecular, costumam ser substéncia
volatels, sendo portanto denominados 6leos essenciais ou esséncias. Contudo nem todos
0os Oleos volatels sao terpendides;, alguns podem ser compostos fendlicos
(fenilpropandides). Os monoterpenos podem ocorrer em pélos glandulares (Lamiaceae),
células parenquiméticas diferenciadas (Lauraceae, Piperaceae, Poaceag); canais
oleiferos (Apiaceae) ou em bolsas lisigenas ou esquizolisigenas (Pinaceae, Rutaceae).
Eles podem estar estocados em flores (laranjeira), folhas (capim-limé&o, eucalipto, louro)
ou has cascas dos caules (canelas), madeiras (sandal o, pau-rosa) e frutos (erva-doce).

A func&o dos 6leos essenciais nas plantas pode ser tanto para atrair polinizadores
(principalmente os noturnos) quanto para repelir insetos (pragas). Entre o primeiro
grupo estdo o limoneno e o mentol (Fig 7), os quais possuem cheiro agradavel também
para nés. Um exemplo classico do segundo grupo sdo os piretréides (Fig 7). Esses
compostos séo inseticidas naturais derivado do cravo-de-defunto (Chrysanthemum spp).
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A volatilidade desse inseticida tem sido bastante Util para o desenvolvimento dos
conhecidos inseticidas domésticos para repelir pernilongos.

CH=CH,

Piretrina

OH

Limoneno Mentol

Figura 7. Estrutura de alguns 6leos volateis.

Muitos sesquiterpendides também sdo volétels e, assim como 0S monoterpenos,
estdo envolvidos na defesa contra pragas e doencas. Dois exemplo séo o gossypol
(dimero de C15), o qual esta associado a resisténcia a pragas em algumas variedades de
algoddo, e as lactonas, presentes na familia Compositae e responsaveis pelo gosto
amargo de suas folhas. Alguns sesquiterpenos séo considerados fitoalexinas, como a
“rishitina” de tomateiro. Contudo, a maior parte das fitoalexinas sd0 na verdade
compostos fendlicos (isoflavondides).

Os diterpenos normalmente estdo associados as resinas de muitas plantas. Um
exemplo € a resina cicatrizante de Hymenaea courbaril. Contudo, talvez o principal
papel desempenhado por um diterpeno sgja o das giberelinas, as quais sdo importantes
horménios vegetais responsaveis pela germinagdo de sementes, alongamento caulinar e
expansdo dos frutos de muitas espécies vegetais.

Entre os triterpenos estd uma importante classe de substancias tanto para
vegetais quanto para animais. Trata-se dos esterdides, os quais sdo componentes dos
lipidios de membrana e precursores de horménios esterdides em mamiferos
(testosterona, progesterona), plantas (brassinoesterdides) e insetos (ecdiesteroides).

Uma outra classe importante de triterpenos sdo as saponinas. Como 0 proprio
nome indica, as saponinas s&o prontamente reconhecidas pela formagdo de espuma em
certos extratos vegetais. Essas substancias sdo semelhantes ao sab&o porgque possuem
uma parte soltvel (glicose) e outra lipossoluvel (triterpeno). Nas plantas, as saponinas
desempenham um importante papel na defesa contra insetos e microorganismos. 1sso
pode ocorrer de diversos modos. Uma delas é a complexagdo das saponinas com
esterdides dos fungos, tornando-os indisponiveis. As plantas também podem
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desenvolver saponinas como anadlogos de hormdnios esterdides de insetos. Esses
anaogos, denominadas fitoecdisonas, interferem no desenvolvimento dos insetos,
tornando-os estéreis. Ha inclusive a possibilidade de sintetizar hormdnios animais a
partir de saponinas. Isso tem ocorrido com a saponina diosgenina, derivada de
Dioscorea macrostachya, para producédo industrial da progesterona (Fig. 8). A producdo
industrial de hormdnios animais a partir de saponinas vegetais causou uma significativa
mudancga no comportamento da sociedade contemporénea, pois foi a base da producdo
dos anticoncepcionais (Djerassi, 1970).

HO

Progesterona
Diosgenina

Figura 8. Estrutura quimica da saponina diosgenina e do hormdnio esterbide
progesterona. A diosgenina costuma ser extraida do inhame (Dioscorea
macrostachya) e empregada industrialmente para fabricacdo de progesterona.

Um outro triterpeno que tem mudado o comportamento da sociedade, ou pelo
menos seus habitos alimentares é o colesterol. Embora o colesterol seja um importante
componente de membrana e precursor de horménios esteréides, sua acumulagdo tem
sido associada com doengas cardiacas. Tal constatacdo fez com que a populagéo
passasse a buscar alimentos com baixos niveis desses compostos. E comum
encontrarmos em diversos produtos de origem vegetal, tais como Oleos, azeites e
margarinas, a indicacdo de que eles ndo contém colesterol. Nem poderia ser diferente,
j& que as plantas normalmente acumulam pouco colesterol devido a acdo da enzima
esterol metiltransferase. Essa enzima adiciona metil ou etil ao carbono 24 dos esterdides
levando a acumulacdo de outros esterdides (sitosterol, campesterol) e ndo do colesteral,
pois esse Ultimo ndo possui CH3 no carbono 24 (Diener et al., 2000).

Outras saponinas que merecem destaque sdo a azadiractina, uma saponina do
tipo limondide presente no neem (Azadirachta indica), a tomatidina (um acalide
esteroidal), aglicirrizina presente no acaguz (Glycyrrhiza blabra) e o protopanaxodiol
extraido do ginseng (Panax ginseng). Embora essas saponinas tenham sido
desenvolvidas pelas plantas para sua protecéo, elas vem sendo utilizadas pelo homem
em diferentes aplicagbes como inseticidas naturais (azadiractina) e remedios
(protopanaxodiol e glicirrizina).

Os tetraterpenos mais famosos séo sem duvidas os carotenos e as xantofilas.
Esses compostos lipossolUveis desempenham um importante papel tanto nas plantas
guanto nos animais. Nas plantas, basta dizer que os carotendides fazem parte das
antenas de captacdo de luz nos fotossistemas. Sem os carotendides ndo haveria portanto
a fotossintese. Além disso, esses compostos s&o importante antioxidantes e dissipadores
deradicais livres gerados pela fotossintese.
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Embora os vertebrados ndo sgiam capazes de sintetizar carotendides, esses
compostos desempenham importantes papéis no metabolismo animal. Além do beta-
caroteno ser precursor davitamina A (retinal), outros carotendides como o licopeno sdo
importantes dissi padores de radicais livres nos animais.

A primeira enzima da biossintese de carotendides € a fiteno sintetase (PSY, Fig.
9). Em tomateiro existe uma isoforma dessa enzima especifica de frutos. Enquanto em
muitas espécies de frutos a aquisicdo de coloracdo € quase que somente devido a
degradacéo da clorofila que camuflava os carotendides, no tomate ha uma biossintese de
novo desses compostos durante a maturacéo. Mutantes de tomateiro defectivos para a
isoforma de PSY especifica de frutos acumulam pouco carotendides nesses 6rgéo,
tornando-os apenas amarelados (Fig. 9), ao invés de vermelhos, quando maduros.
Curiosamente, quando plantas transgénicas superexpressando essa enzima foram
produzidas, as mesmos mostraram um inesperado fendtipo ando. Esses resultados foram
interpretados como sendo causados por uma diminuicdo nos niveis enddgenos de
giberelinas devido & competicdo por cadeias terpénicas (Fray et al., 1995).

Apo6s a formagdo do fiteno, o mesmo é reduzido a licopeno pela acéo de
diferentes dessaturases (PDS e ZDS, Fig. 9). O licopeno, por sua vez, é prontamente
convertido a p-caroteno pela agcéo de uma B-ciclase. Contudo, a quase auséncia dessa
enzima em frutos como o tomate, a goiaba e a melancia faz com eles acumulem
licopeno e adquiram uma coloragdo vermelha caracteristica. M utantes de tomateiro com
a presenca de beta-ciclases nos frutos podem acumular -caroteno ou 4-caroteno ao
invés de licopeno. No primeiro caso, os frutos ficam com uma coloragdo alaranjada,
parecido com a da cenoura (Fig. 9). No segundo caso, 0 acumulo de delta-caroteno
produz frutos de coloracdo vermelho aaranjado (Fig. 9). Como o tomate € uma
importante fonte de licopeno?, o qual, como se verd adiante, é um eficiente antioxidante
para a dieta humana, as mutacfes que convertem o licopeno em outros carotendides tém
pouca aplicacdo prética. Ha no entanto um mutante de tomateiro com total auséncia de
atividade de beta-ciclase no fruto. Esse mutante, denominado old gold crimson (og)
possui mais licopeno do que o tomate comum (ndo mutante). E provavel que no futuro
mutac&o seja incorporada na maioria das variedades comerciais de tomateiro.

A oxidagdo de carotenos da origem a xantofilas como a luteina e a zexantina
(Fig. 9). Essa Ultima é precursora do hormdnio acido abscisico (ABA). A principal
enzima envolvida na quebra da xantofila para producédo de um precursor de ABA é uma
dioxigenase conhecida como VP14 em milho ou NOTABILIS em tomateiro.
Curiosamente, a quebra do caroteno para formacéo de retinal é feita por uma enzima
semel hante nos animais.

2 0O tomateiro possui mais de 10 mg de licopeno por 100 g de peso fresco.
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Figura 9. Biossintese de carotenodides em tomateiro (Lycopersicon esculentum). Em
verde estdo representados os genes que codificam as principais enzimas envolvidas.
Em azul estdo representadas mutacdes conhecidas para alguns dos referidos genes.
O mutante yellow flesh (r) corresponde a auséncia de uma fiteno sintase (PSY)
especifica de frutos. Os mutantes Beta (B) e old god crimson (og) correspondem a
dois extremos, ou seja, a alta atividade de uma beta-ciclase (B) e a ndo atividade da
mesma (og). O mutante Del codifica para uma beta-ciclase alternativa, a qual produz
delta caroteno. A mutacdo tangerine (t) corresponde a uma isomerase necessaria
para a acdo das enzimas fiteno dessaturase (PDS) e zeta-caroteno dessaturase
(ZDS).

Por fim, o Ultimo grupo de terpendides € composto pelos polisoprenos. Entre
esses compostos esta a borracha: um terpeno formado por 1.500 a 15.000 unidades de
isopreno. A borracha esta presente no |atex de diversas plantas, sendo a mais iportante a
seringueira (Evea brasiliensis).

4. ALCALOIDES

Os dcaldides sdo compostos organicos ciclicos que possuem pelo menos um
atomo de nitrogénio no seu anel (Fig. 10). Na sua grande maioria os al cal 6ides possuem
cardter alcalino, ja que a presenca do atomo de N representa um par de elétrons ndo
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compartilhados. Contudo, existem alcaldides de carater acido, como por exemplo a
colchicina. Os alcalGides sdo sintetizados no reticulo endoplasmatico, concentrando-se,
em seguida, nos vacuol os e, dessa forma, ndo aparecem em células jovens.

Essa classe de compostos do metabolismo secundério € famosa pela presenca de
substéncias que possuem acentuado efeito no sistema nervoso, sendo muitas delas
largamente utilizadas como venenos ou alucindgenos. Ja na antiguidade ha referéncia ao
uso dessa classe de compostos. Talvez o caso mais famoso sgja a execucdo do fildsofo
grego Socrates, condenado aingerir cicuta (Conium maculatum), uma fonte do alcal 6ide
coniina. Os romanos também faziam uso de acal6ides em homicidios. Os principais
alcal6ides em questdo eram a hiosciamina, a atropina e a bal adonina, todos derivados de
Atropa belladonna. Tal uso fez com que mais tarde essa e outras plantas da familia
solanaceae ficassem conhecidas na Europa como “plantas da sombra da noite” ou “night
shade”.

0
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Cocaina Nicotina

HO

CH
o) |'3
N
hie LI
‘ N--—CH3 o N N

I

HO CH3
Cafeina

Figura 10. Exemplos de alcaldides. Notar que uma caracteristica comum dos
alcaltides é a presenca de nitrogénio no anel carbdnico. Essa estrutura indica que os
alcaldides séo derivados de aminoacidos. Desse modo, a cocaina € um alcaléide
tropanico derivado de ornitina. A nicotina € um alcaldide pirrolidinico derivado de lisina.
A morfina € um alcal6ide isoquinolinicos derivado de tirosina. A cafeina é um alcal6ide
purinico, a qual por sua vez € derivada de aminoacidos tais como glicina, &cido L-
aspartico e L-glutamina.

Morfina

Além dos gregos e romanos, muitas outras culturas antigas usavam e ainda usam
alcaléides como venenos, principalmente para o envenenamento de setas empregadas
em cagadas e guerras. Exemplos disso séo 0 extrato seco do curare (Chondodendron
tomentosum), contendo o alcaldide tubocurarina, utilizado pelos indios da Bacia
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Amazbnica, e a famosa estricnina extraida de Srychnos nux-vomica por hativos
asiéticos.

As sociedades modernas continuam fazendo largo uso dos alcaldides, inclusive
em aplicacBes ndo licitas como € o caso das drogas comercializadas no narcotréfico.
Dois casos notéveis sdo 0 LSD e a cocaina. Embora o LSD tenha sido sintetizado a
partir do &cido lisérgico em 1943 para fins terapéuticos, hoje ele é largamente utilizado
como alucinégeno. No caso da cocaina, apesar dela ja ter feito parte da formulacéo de
alguns refrigerantes até 1904, quando seu uso foi proibido, hoje ela € uma droga
bastante nociva para a sociedade. Vale lembrar que a cocaina e seus derivados € a causa
direta da morte de um razodvel nimero de usuérios todos os anos e é também a causa
indireta de um niimero de vitimas maior ainda devido a guerra do narcotréfico.

Contudo, como se vera adiante, os acal6ides também podem ser muito Uteis
para a sociedade. Tavez o exemplo mais marcante seja a descoberta de que os
alcaldides vincristina e vimblastina, presentes em vinca (Vinca rosea), podem ser
utilizado na cura de certos tipos de cancer. Além disso, como os alcal 6ides possuem um
pronunciado efeito no sistema nervoso de mamiferos, muitos remédios para disturbios
emocionais, um mal crescente nas sociedade moderna, sdo derivados deles.

Como dito anteriormente, os alcaldides sdo caracterizados pela presenca de
atomos de N em moléculas organicas. Tal caracteristica indica de certa forma sua
origem quimica. Desse modo, quase a totalidade dos alcaldides é derivada de
aminoécidos, como a ornitina, alising, atirosina e o triptofano. Enquanto a ornitina é
precursora dos alcal6ides pirrolidinicos e tropanicos, a lisina da origem aos alcal6ides
piperidinicos. A tirosina e o triptofano sdo formados na via do é&cido chiquimico e ddo
origem aos acaldides isoquinolinicos e indolicos, respectivamente. A seguir daremos
exemplos significantes em cada grupo de alcal 6ides.

Talvez o acadide pirrolidinico mais famoso sga a nicotina. A nicotina €
formada nas raizes do tabaco (Nicotiana tabacum) e posteriormente translocada para as
folhas nas quais € armazenada. Nas raizes, a biossintese de nicotina envolve a juncéo do
&cido nicotinico com uma molécula de ornitina (Fig. 11). E interessante notar que o
acido nicotinico também é precursor de uma importante molécula do metabolismo
primério. Trata-se do &cido nicotinico mononucleotideo® (NADPY). O NADP' é o
aceptor final de elétrons da fotossintese, aqual ocorre nas membrana do tilacéides. Mais
tarde, 0 NADPH formado é utilizado para reduzir o CO, formando triose fosfato no
ciclo de Cavin. Embora ndo tdo fundamental quanto o NADPH, a nicotinica,
juntamente com a cafeina, € um dos alcal6ides mais consumidos no mundo. Apesar de
ja ser bem conhecido o seu efeito nainducéo de cancer de pulméo, seu uso estédlonge de
ser banido da sociedade. Contudo, a nicotina também pode ser utilizada de modo
benéfico. Como nas plantas sua funcdo € a defesa contra herbivoros, ela pode ser
utilizada como inseticida natural, nas conhecidas caldas de fumo empregadas na
agricultura.

% O mononucleotideo de &cido nicotinico (NADP) é formado pela juncdo desse a um fésforo e
uma molécula de ribose.
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Ornitina Figura 11. Biossintese de nicotina.
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Outra classe de alcalGides derivada da ornitina sdo 0s tropanicos. Entre essa
classe de alcal6ides esta a cocaina extraida de Erythrozylon coca. Na verdade, existem
pelo menos duas espécies vegetais produtoras de cocaina. Uma delas € a chamada coca
do Peru (E. coca) e a outra € a coca da Colédmbia (E. novogranatense var truxillense).
Ambas espécies sd0 consideradas plantas domesticadas e suas formas silvestres ja ndo
ocorrem naregido de origem. A cocaina se acumula nas folhas de Erythrozylon, as quais
sd0 mascadas pelas populacbes nativas dos Andes desde o Império Inca, ou mesmo
antes dele. Tal uso é apenas um estimulante para amenizar as fadigas do ambiente
inospito dos Andes. O grande problema associado a cocaina esta no seu refino, o qual
produz uma droga concentrada que rapidamente provoca dependéncia quimica em seus
usuérios. Um outro representante dessa classe de alcaldides é a prépria atropina. Essa
substéancia era utilizada na Italia antiga para dil atar as pupilas, o que se acreditava tornar
as mulheres mais atraentes (dai 0 nome Bella Donna). Até hoje a atropina é utilizada
como um dilatador de pupilas em exames de oftalmol ogia.

Exemplo de alcal6ides derivados de tirosina (isoquinolinicos) séo a mescalina, a
morfina e a codeina. A mescalina é um acaoide alucinbgeno presente no cactos
Lophophora williamsii (Cactaceae), conhecida popularmente como peiote. Tanto a
codeina quanto a morfina sao alcal 6ides com ag&o analgésica.

O representante mais famoso dos acaldides piperidinicos € a coniina, extraida
da cicuta, sobre a qual ja comentamos anteriormente. De igual modo, a ja mencionada
estricnina é um representante dos alcal 6ides do tipo inddlico, os quais sdo derivados do
aminoécido triptofano.

Alguns acal6ides ndo sdo derivados de aminoécidos e sim de uma base
nitrogenada. Esse € o0 caso da cafeina (1,3,7 — trimetilxantina), uma xantina produzida a
partir de uma purina. Contudo, as purinas por sua vez derivam de aminoacidos tais
como glicina, &cido L-aspartico e L-glutamina. A cafeina e seu precursor teobromina
s80 produzidas por mais de 60 espécies subtropicais (Ashihara et al., 1996), incluindo o
café (Coffea arabica), o cha (Camellia sinensis), o mate (llex paraguaiensis), 0 guarana
(Paullinia cupana), a cola (Cola nitida) e o cacao (Theobroma cacao).

Trés N-metiltransferases estdo envolvidas na biossintese de cafeina, entre elas
estdo a teobromina sintase e a cafeina sintase (Mazzafera et al., 1994), as quais
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adicionam grupos metil a xantoxina para converte-la em cafeina (Fig. 12). Além das
metilagdes, um dos passos da biossintese de cafeina envolve a remogdo de um residuo
deribose.

Figura 12. Biossintese da cafeina. Quatro

Xantosina-ribose reacGes estdo envolvidas na biossintese

de cafeina. As reacdes 1, 3 e 4 sdo
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7-Metilxantosina-ribose remocdo de uma molécula de ribose. Os
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A cafeina é provavelmente o acadide mais consumido no mundo moderno.
Esse consumo muitas vezes se da de modo involuntério, ja que esta presente nos grao de
café e acompanha sempre essa popular bebida. Ha contudo a possibilidade de elimina-la
por processos industriais, produzindo o chamado café descafeinado. Como se vera
adiante, a recente descoberta dos genes que codificam para as enzimas chaves da
biossintese de cafeina (Uefuji et al., 2003) irafacilitar a manipulacéo do conteido desse
alcaldide na prépria planta. Como nas plantas o principa papel da cafeina parece ser a
defesa contra herbivoria, a manipulacéo de seu conteido em plantas transgénicas podera
abrir duas vertentes. A primeira delas seria fazer plantas mais resistentes a pragas. A
outra seria a producdo agricola de gréos de café ja descafeinados, o que dispensaria 0s
processos industriais onerosos.

5. IMPORTANCIA ECOLOGICA

Como ja mencionado, o principa papel dos metabdlitos secundarios € a protecéo
contra pragas e patdgenos. Pode se dizer que a ampla variedade de compostos
produzidos pelas plantas é o produto de milhares de anos interagindo com o0s mais
diferentes organismos. A propria protegdo que as plantas tiveram que desenvolver
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contra a dessecagao ao conguistarem o ambiente terrestre, ou sgja, a cuticula, constitui-
se numa defesa contra o atague de fungos e bactérias. A cuticula possui uma camada
mais externa denominada cutina e uma mais interna chamada suberina. Ambas camadas
possuem ceras. As ceras Sa0 misturas complexas de lipideos bastante hidrofébicos. Essa
repulsdo de &gua tem um papel ecoldgico importante, pois faz com que a superficie da
folha estgja seca impedindo a germinagdo de esporos de fungos e a multiplicagéo de
bactérias.

De modo mais especifico, muitas plantas desenvolveram substancias que sdo
verdadeiros inseticidas ou fungicidas naturais. Essa capacidade natural das plantas era
inclusive bastante explorada na agricultura antes da Segunda Guerra Mundial, quando
entdo foram gradualmente sendo substituidas por produtos sintéticos. Tais produtos
foram inicialmente desenvolvidos como armas quimicas e logo depois se percebeu que
tinham uma aplicag&o na agricultura

Atuamente, a crescente preocupacdo com 0 meio ambiente e a consciéncia de
gue o petroleo, a matéria prima das industrias quimicas, é finito, tem conduzido a uma
volta aos produtos naturais. Inimeros sdo 0s compostos conhecidos com agdo inseticida
ou antipatdgenos. A seguir daremos alguns exempl os.

S80 exemplos de inseticidas naturais os rotendides, a nicotina e a azadiractina.
Cada um desses compostos mencionados possui um mecanismo de acéo diferente. Os
rotenoides impedem a regeneragdo de NAD", diminuindo o consumo de O, em cerca de
95%, levando o inseto a morte por asfixia. A nicotina € um inibidor da acetil colina
esterase, 0 que faz com que o inseto morra por convulsdo. Um outro conhecido inibidor
da acetil colina esterase é fisostigmina presente no feijéo-de-calabar (Physostigma
venenosum). O mecanismo envolvido na agdo da azadiractina € um pouco mais
sofisticado. Essa substéncia presente no neem e em outras plantas como a Melia
azedaroch interfere no funcionamento das glandulas enddcrinas que controlam a
metamorfose em insetos, impedindo a ecdise. Outra substancia que interfere no
desenvolvimento dos insetos s&0 0s precocenos (cromenos). Esses compostos sdo
conhecidos por sua capacidade de induzir metamorfose antecipada em alguns insetos
através da destruicdo da glandula que secreta os hormdnios juvenilizantes.

E interessante notar que, com excegao dos rotendides que atuam na respiragio,
todos os outros compostos naturais com agdo inseticida tém seu efeito no sistema
Nervoso ou no sistema enddcrino, ambos ausentes em plantas. Tal estratégia permite as
plantas acumularem grandes quantidades desses metabdlitos sem que €elas proprias
segjam prejudicadas.

Uma outra maneira das plantas acumularem substancias toxicas sem que elas
mesmas se prejudiquem € a compartimentarizagdo. Exemplo disso € o acimulo de
glicosideos cianogénicos nos vacuolos de folhas de mandioca (Manihot esculenta). Ao
serem mastigadas por insetos ou outros herbivoros, os glicosideos cianogénicos
presentes nas folhas entram em contato com enzimas hidroliticas do citossol e liberam
4cido cianidrico (HCN). O HCN inibe a cadeia respiratéria ao se ligar com o Fe** da
citocromo-oxidase na mitocondria.

Algo semelhante aos glicosideos cianogénicos acontece com as plantas da
familia Cruciferae. Essas plantas produzem compostos glicosinolatos que liberam
toxinas volaeis. A enzima que quebra as ligacbes dos glicosinolatos com glicose
chama-se thioglucosidase. O produto final é uma substéncia picante denominada
isotiocinato.

Além da mandioca e das cruciferas, uma outra planta cultivada que acumula
substéncias bastante toxicas para sua defesa € a mamona (Ricinus comunis). As
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sementes dessa espécie vegetal possuem uma lectina atamente téxica denominada
ricina, aqual tem estrutura glicoprotéica com a propriedade de aglutinar eritrocitos.

Por fim, muitas plantas toxicas sdo encontradas na familia Araceae. Algumas
dessas espécies sdo ornamentais, como o comigo-ninguém-pode (Dieffenbachia picta ou
D. seguine), o filodendro (Philodendron bipinnatifidum), a costela-de-Ad&o (Monstera
deliciosa) e a Jiboia (Scindapsus pictus). Sabe-se que essas plantas acumulam cristais
de oxalato de célcio, os quais sdo bastante irritantes e sdo a causa de muitos acidentes
domeésticos. Contudo, ainda ndo se sabe exatamente qual o tipo de composto que torna
essas plantas t&o toxicas para 0s animais.
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6. IMPORTANCIA ECONOMICA

A importancia econébmica do metabolismo secundério reside em trés grandes
areas. afitomedicina, a nutracéutica e as aplicagdes industriais diversas. Como ja visto
nesse capitulo, a facilidade que se tem hoje em isolar genes que codificam enzimas
chaves do metabolismo secundério leva a crer que as trés areas mencionadas serdo
bastante potencializadas no futuro através da biotecnologia.

Embora as plantas venham sendo utilizadas como medicamentos h& tempos
imemoraveis, temos assistido nos dias atuais a uma retomada da chamada fitomedicina.
As razbes para isso sdo diversas, estando entre elas os altos precos dos remédios
convencionais, 0s quais, entre outras coisas, refletem um certo abuso pela propriedade
intelectual de principios ativos que, em sua grande maioria, foram extraidos das proprias
plantas. Além disso, os remédios caseiros baseados em extratos vegetais complexos,
contendo diversos metabdlitos, podem ter uma certa vantagem sobre as drogas
convencionais, as quais costumam ser baseadas em um Unico principio ativo. Desse
modo, a presenca de véarios compostos em um sO remédio pode ter um efeito
sinergistico benéfico. Por outro lado, o uso de um sd principio ativo obriga que esse
esteja em doses elevadas (farmacol6gicas), as quais nem sempre sdo fisiologicamente
adequadas e podem provocar efeitos coletarias.

A presenca de varios principios ativos nos extratos vegetais é explicada pelo fato
das plantas normalmente desenvolvem uma série de metabolitos com fungdes
complementares na defesa contra pragas e doencas. Essa estratégia impede o
desenvolvimento de resisténcia por parte dos organismos maléficos. Muitos desses
compostos, apesar de serem suficientes para matar insetos ou mesmo vertebrados de
grande porte, quando utilizados em doses adequadas convertem-se em medicamentos.
Desse modo, produtos secundarios envolvidos na defesa através de atividade citotdxica
contra patdgenos podem ser (teis como agentes antimicrobianos na medicina. Além
disso, aqueles envolvidos na defesa contra herbivoria através de atividade neurotoxica
podem ter efeitos benéficos no homem atuando como antidepressivos, sedativos,
relaxantes musculares ou anestésicos (Briskin, 2000). Por fim, algumas plantas
evoluiram produzindo produtos secundarios que interagem com alvos moleculares (ex.
receptores) de organismos competidores como microrganismos, outras plantas e
animais. Nesse sentido, alguns produtos secundérios exercem suas funcdes pela
semelhanca com metabdlitos enddgenos, receptores, horménios, moléculas da
transducdo de sinais ou neurotransmissores, e por isso possuem efeito benéfico nos
homens gracas a sua similaridade com moléculas do sistema nervoso central, sistema
enddcrino, etc. (Briskin, 2000).

Enquanto o metabolismo primério (fotossintese) tem grande importancia para a
nutricdo humana, pode se dizer que 0 metabolismo secundario é de muita relevancia
para a chamada nutracéutica. Essa area emergente basicamente combina a alimentacdo
com a prevencdo de doencas, buscando os chamados aimentos funcionais. Parte
consideravel das substancias de origem vegetal que previnem doencas sdo antioxidantes
e alguns deles fazem parte do metabolismo secundério (e.g. carotendides e flavondides).

As aplicagdes industriais do metabolismo secundario sdo variadas. Talvez uma
das mais antigas seja 0 uso de taninos para curtir couros. Essa aplicagdo toma vantagem
da habilidade dos taninos de se complexarem com proteinas, 0 que nas plantas é
explorando como defesa a hebivoria A ligagdo com proteinas deixa 0 couro mais
resistente ao calor, &gua e micrébios. As espécies vegetais mais utilizadas como fontes
de tanino sdo: quebracho (Schinopsis spp) e acacia (Acacia mearnsii). Além disso,
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taninos condensados podem reagir com formaldeido produzindo polimeros com poder
aglutinante. Esses polimeros sdo empregados para fabricar aglomerados e laminados de
madeira e na fabricacdo de resina de troca catiénica para purificagdo de agua.

Uma outra aplicacdo industrial muito antiga dos metabdlitos secundarios é o uso
de corantes naturais. Atualmente quase todos os corantes sdo derivados de petréleo,
como a anilina e outros compostos arométicos. Contudo, como o petréleo é finito, no
futuro os corantes naturais provavel mente voltar&o a ser muito importantes.

Existem corantes naturais para as trés cores fundamentais (Fig. 13). Desse modo,
metabodlitos secundarios que conferem cor vermelha sdo representados pelas
antraguinonas alizarina e purpurina, extraidas normalmente de Rubia tinctorum. Um
outro conhecido corante vermelho é o encontrado no paubrasil (Caesalpina echinata). O
corante em questdo € o brasilin, o qual por autoxidacdo se transforma em brasilein.
Corantes amarel os séo derivados de flavondides (ex. quercetina) e podem ser extraidos
de Reseda luteola, Genista tinctoria e Solidago spp. Por fim, o corante azul mais
famoso € o indigo, produzido por Indigofera spp. Contudo, outras espécies vegetais
também produzem indigo.

Figura 13. Exemplo de corantes naturais
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O indigo foi um dos primeiros corantes naturais a ser obtido de modo sintético.
Isso ocorreu em 1897 e contribuiu para o largo uso desse corante na industria téxtil. O
emprego mais famoso desse corante é sem duvida o Jeans. O emprego do indigo para
colorir tecidos de algoddo é facilitado pelo fato dele ser insolUvel em agua, mas sua
forma reduzida ser solivel em égua alcalinizada. Desse modo, forma é absorvida
pelas fibras do algoddo e a0 serem expostas a0 ar ela € re-oxidada, tornando-se
insolivel e permanentemente fixada nas fibras. Como conseqliéncia desse processo, a
lavagem constante com sabéo, o qual costuma ser alcalino, tende a desbotar 0 Jeans.

Além dos corantes, metabolitos secundérios podem ser fonte de fragréncias
utilizadas na industria de cosméticos e alimentos. A maioria dos compostos de
fragrancia pertencem a trés grupos principais: fenilpropandides, acoois derivados de
acidos graxos e terpendides (Vainstein et al. 2001). Entre esses compostos encontramos
representantes famosos como 0 monoterpeno geraniol presente na rosa e no jasmim, o
eugenol caracteristico do aroma do cravo (Dianthus caryophyllus) e o acetato de lindll
exaado pelaflor de lavanda.

Dos trés grupos principais de fragrancias, 0s mono e sesquiterpenos pertencem a
via dos terpendides. Os fenilpropandides sdo derivados da L-fenilalanina pela agdo da
PAL. Os dcoois e aldeidos sdo derivados da degradacdo de &cidos graxos através da
acao de lipooxigenases, hidroxido lidses, isomerases e desidrogenases. Acredita-se que
as pétalas sggam o local de maior atividade das enzimas envolvidas na sintese desses
compostos. Alguma dessas enzimas devem inclusive seguir ritmo circadiano, ja que
muitas plantas sd exalam seu perfume a noite ( e. g. dama da noite).

A importancia dos compostos envolvidos nas fragrancias ultrapassa o seu
emprego naindustria. Basta lembrar que a polinizacéo por insetos guiados pelo cheiro é
um passo critico na producdo de alimentos. A despeito disso, o cheiro nunca foi objeto
de melhoramento, mesmo em espécies ornamentais. Nessas Ultimas h& inclusive a
tendéncia de uma selecdo ndo intencional para flores sem cheiro ja que ha uma
correlacdo negativa entre longevidade e fragréncia das fol hes.

Uma das dificuldades inerentes a selecdo de plantas baseada na producdo de
metabdlitos secundarios para a fitomedicina, nutracéutica ou qualquer outra aplicagdo
esta na necessidade da utilizacdo de métodos analiticos complexos para a dosagem das
substancias em quest&o.

Uma dternativa para tal limitagdo seria a selecdo baseada em marcadores
genéticos. As facilidades atuais para se isolar genes envolvidos em vias metabdlicas
abre a perspectiva do uso futuro de tais genes em selecdo ou mesmo a manipulagéo
direta do conteldo de metabdlitos secundérios através da producdo de plantas
transgéncias.

Uma das primeiras propostas de ateracdo do metabolismo secundério através da
biotecnologia foi a inibicdo da biossintese de ligninas para produzir gramineas mais
paataveis e arvores com madeira mais adequada para fazer papel. Contudo, como a
lignina € um composto fundamental para a planta, tal proposta pode ser inviavel.

Muitas vezes os metabdlitos secundarios desenvolvidos para protecéo da planta
provocam um gosto ruim nos vegetais e 0 homem acaba por selecionar vegetais de
melhor sabor, mas com maior suscetibilidade a pragas e patdgenos. Uma maneira de se
corrigir isso seria manipular 0os genes responsaveis pela biossintese de compostos
secundarios envolvidos em defesa, de tal modo que as plantas transgénicas que 0s
expressassem sO o fizessem em tecidos especificos, os quais poderiam ser aqueles néo
utilizados na alimentag&o.

Algumas plantas transgénicas com alteracbes no metabolismo secundario ja
foram produzidas. Dois exemplos interessantes sdo a producéo de plantas de café com
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baixos niveis de cafeina (Ogita et a., 2003) e a obtencdo de cravos com inéditas flores
azuis, através da manipulacdo da biossintese de antocianinas (Winkel-Shirley, 2001).

Genes importantes do metabolismo secundario que tiveram o seu isolamento
recente sugerem que plantas transgénicas serdo largamente utilizadas no futuro para
producdo de metabdlitos utilizados em fitomedicina, nutracéutica e aplicacdes
industriais. Dois trabalhos publicados por um mesmo grupo que estuda o metabolismo
de carotendides sdo um bom exemplo disso. Nos referidos trabal hos, os principais genes
envolvidas na biossintese de glicosideos de crocetina (Fig. 14), um carotendide solUvel
em agua que é a base do condimento acafréo (Crocus sativus), e na biossintese da bixina
(Fig. 15), um carotendide produzido pelo urucum (Bixa orellana), foram isolados.

HO Zeaxantina

v ©

OHCJM/WCHO

Dialdeido de Crocetina

HOOCM/K/WCOOH

Crocetina
y ©

. . Py N ~
Glicose O}(k/\/l\A/.Y\/\jjo-Gncose
(o)

Glicosideo de Crocetina

Figura 14. Biossintese de crocetina. A enzima 1 é uma zeatina clivagem dioxigenase
(ZCD). A enzima 2 é uma aldeido oxidoredutase. A enzima 3 é uma UDPG-
glucosiltransferase. Em Crocus sativus (Cs), a enzima ZCD é codificada por um gene
(CsZCD) induzido por estresse hidrico e homologo a um dos principais genes (VP14)
da biossintese do acido abscisico. Modificado de Bouvier et al. (2003a).

Como a crocetina € derivada da zexantina (Fig. 14), um carotenGide que
acumula nos gréos de milho, e a bixina é derivada do licopeno (Fig. 15), o qual é
abundante no tomate, o isolamento dos genes envolvidos na biossintese desses
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carotendides abre a perspectiva de se passar a produzir esses compostos em milho e
tomateiro transgénicos, respectivamente.

. I Licopeno
i © N
GHEMWIEHU Aldeido de bhixina
2

COOH ixi
HOOE /MM NeorBixina

HOO wﬂﬂ““a Bixina
{

HyC00C /“\‘W&r‘v“““% Bixina dimetilester

Figura 15. Biossintese e bixina. A enzima 1 é uma licopeno clivagem dioxigenase. A
enzima 2 é uma bixina aldeido desidrogenase. A enzima 3 é uma norbixina
metiltransferase. Em Bixa orellana (Bo) essas enzimas sdo codificadas
respectivamente pelos genes BoLCD, BoBADH e BonBMT, os quais ja foram
clonados. Modificado de Bouvier et al. (2003b).

-—g—

Embora tal proposta sga extremamente interessante sob o ponto de vista
biotecnol 6gico, ela leva a uma reflexdo mais ampla sobre o impacto da biotecnologia
nas relagdes comerciais entre paises do primeiro e do terceiro mundo. Como a maior
biodiversidade estd nas zonas tropicais, e é fonte de inUmeros metabdlitos
secundérios, até entdo os paises ricos das regides temperadas dependiam de comodities
produzidas pelos paises do terceiro mundo. Contudo, o advento da biotecnologia pode
permitir aos paises detentores de patentes e propriedades intelectuais dos principais
genes envolvidos no metabolismo secundario uma exploragdo indireta de nossa
biodiversidade, bem como utilizar plantas transgénicas adaptadas as regides temperadas
na producdo de metabdlitos secundarios.
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