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H& 70 anos, foi realizada a primeira sintese em laboratério de uma vitamina. Essa vitamina, o &cido ascoérbico, teve
uma importancia indiscutivel na sociedade antes e depois da elucidagao de sua estrutura quimica e de sua preparagao
em laboratério. Este artigo apresenta aspectos cientificos, histéricos e cotidianos da vitamina C, procurando explorar
os conceitos quimicos e biolégicos de uma forma contextualizada, de acordo com as propostas dos Parametros
Curriculares Nacionais (PCN). As informagdes fornecidas tém o objetivo de ser subsidios para que o professor de
Quimica proponha um projeto interdisciplinar relacionado com a vitamina C, juntamente com docentes de outras areas.
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a sintese defeituosa do tecido colage- Lusiadas” (Camoes, 1572):
noso e o desenvolvimento da doenca
conhecida como escorbuto. Os sinto-
mas do escorbuto incluem: gengivas
inchadas e com san-
gramento féacil, den-
tes abalados e susce-
tiveis a quedas, san-
gramentos subcuta-
neos e cicatrizacao
lenta (Snyder, 1995).

Por séculos, o es-
corbuto foi uma doen-
¢a comum, principal-
mente entre os nave-
gadores, que ndo dis-

O papel da vitamina C na prevencao e
cura do escorbuto

E foi que, de doenca crua e feia,

A mais que eu nunca vi, desempararam
Muitos a vida, e em terra estranha e alheia
Os 0ss0s pera sempre sepultaram.
Quem havera que, sem o ver, o creia,
Que tao disformemente ali Ihe incharam
As gingivas na boca, que crecia

A carne e juntamente apodrecia?

Os mamiferos necessitam de vita-
mina C para a formagédo adequada do
tecido conjuntivo, co-
mo o colageno. As
fibras resistentes des-
sa protefna mantém
juntos os tecidos da
pele, musculos, vasos
sangUlineos, tecidos
em cicatrizagao e
outras estruturas cor-
poreas. O homem, o
macaco, a cobaia, al-
guns passaros e al-

Alguns péssaros, peixes e
animais, dentre eles o
homem, nao sintetizam a
vitamina C por ndo
possuirem a enzima
gulonolactona oxidase,
envolvida na biossintese do
acido L-ascorbico a partir
de D-glicose. Para estes, a
Unica fonte de vitamina C ¢
obtida através da ingestao
dos alimentos

Apodrecia cum fétido e bruto

Cheiro, que o ar vizinho inficionava.
Né&o tinhamos ali médico astuto,
Cirurgiéo sutil menos se achava;

Mas qualquer, neste oficio pouco instruto,
Pela carne ja podre assi cortava

Como se fora morta, e bem convinha,

guns peixes, diferente-
mente da maioria dos
animais, nao sintetizam a vitamina C,
por nao possuirem a enzima gulono-
lactona oxidase, envolvida na biossin-
tese do &cido L-ascorbico a partir de
D-glicose, sendo a mesma obtida
através da ingestao dos alimentos
(Lehninger et al., 1993).

Quando a alimentacdo humana é
deficiente em vitamina C, pode ocorrer

punham de frutas ci-
tricas ou verduras
frescas em suas viagens. Nao era in-
comum perder grande parte de uma
tripulacéo numa jornada maritima. Vas-
co da Gama perdeu mais da metade
de seus marinheiros quando contornou
o Cabo da Boa Esperanca entre 1497
e 1499. Essa tragica agao do escoburto
¢ descrita pelo escritor portugués Luiz
de Camobes em sua obra cléssica “Os

A 5ecdo "Quimica e sociedade” apresenta artigos que focalizam diferentes inter—re\acées entre Ciéncia e socwedade,

procuramdo analisar o potencwa\ e as \imitagées da Ciéncia na tentativa de compreender e solucionar prob|emas sociais.
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A vitamina C através dos tempos

Pois que morto ficava quem a tinha.

O escorbuto nao afetou apenas as
pessoas nos oceanos. De fato, a maio-
ria dos povos do norte europeu, até ao
final da Idade Média, sofriam de escor-
buto subagudo durante os meses de
inverno, porque nao dispunham de ali-
mento fresco, pois o acido ascoérbico
pode ser decomposto por enzimas es-
pecificas (acido ascdrbico oxidase e
fenolase) presentes no proprio vegetal,
durante sua estocagem.

Ao final da Idade Média, o escorbuto
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se tornou epidémico no norte e centro
da Europa, e até mesmo o rei Henrique
VIII apresentou muitos dos sintomas
dessa doenca. A incidéncia foi dimi-
nuida, a partir do século XVII, com a
introdugao da batata (vinda da América
do Sul) como fonte de vitamina C na die-
ta alimentar européia. Esse vegetal pode
ser estocado sem substancial dete-
rioragao (Butler e Gash, 1993).

A erradicacao do escorbuto entre
0s navegadores demorou mais tempo
e foi consequéncia de alguns indicios
importantes. Vasco da Gama comprou
laranjas de um vendedor marroquino
em uma das suas
viagens e a incidén-

Ao final da Idade Média, o

daacéo tragica do escorbuto sobre os
navegadores serve para desmistificar
aidéia de que esses homens eram he-
rois cheios de vigor e audécia, reivindi-
cadores de novas terras para seus
paises.

A histéria do isolamento e
identificacao da vitamina C

O isolamento e a identificacéo qui-
mica do “fator antiescorbuto” denomi-
nado vitamina C constituiria um dos
grandes desafios da Quimica moderna
(Butler e Gash, 1993). Em 1928, o bio-
quimico hungaro Albert Szent-Gyorgyi,
estudioso de reagdes de
oxidacao de nutrientes e

cia do escorbuto re-
duziu-se. Na viagem
de Jacques Cartier

escorbuto se tornou
epidémico no norte e
centro da Europa. A

daproducéo de energia,
trabalhando em Cam-
bridge, isolou uma pe-

de exploragao do es-
tuario do Rio Séao
Lourenco (no Cana-
da), em 1535, alguns
de seus homens se
recuperaram do es-
corbuto quando os indios locais Ihes
deram folhas de uma arvore (abeto
vermelho) para comer. Posteriormente,
varios comandantes preveniram ou
curaram o escorbuto com a adminis-
tragao de suco de limao.

O estudo sistematico da relagéo en-
tre a dieta e o escorbuto s¢ foi iniciado
em 1747, por James Lind, um médico
da esquadra naval britanica. Ele sele-
cionou 12 homens, todos doentes com
escorbuto, e os dividiu em pares. Seis
tratamentos distintos foram propostos
e 0 Unico par que mostrou melhoria sig-
nificativa foi aquele que recebeu frutas
citricas (duas laranjas e um liméo). Em
1753, Lind publicou seu famoso livro
Treatise of the scurvy, recomendando
varios procedimentos para cura do es-
corbuto, mas pouca atengao foi dada
pelas autoridades da época e o es-
corbuto continuou a ser um problema
para a esquadra britanica e para os
exploradores. Contudo, um dos me-
lhores navegadores britanicos, James
Cook, fez uso das idéias de Lind,
incluindo a ingestao de frutas frescas,
durante suas viagens de exploracéo a
Nova Zelandia, por volta de 1776,
quando seus homens sofreram muito
pouco de escorbuto.

O breve conhecimento da histéria
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incidéncia foi diminuida, a
partir do século XVII, com a
introducao da batata como

fonte de vitamina C na
dieta alimentar européia

quena quantidade de
um agente redutor da
glandula adrenal com
formula C,H,O,. Ele
obteve 0 mesmo com-
posto do repolho e pen-
sou que poderia ser a vitamina C, mas
um teste bioldgico em um animal ndo
apresentou qualquer evidéncia de que
este prevenia o es-
corbuto. Tal descoberta
foi publicada na revista
Biochemical Journal
com o nome de &cido
hexurénico.

Uma duvida perma-
necia: seria este com-
posto a vitamina C, o
fator antiescorbuto?

Na mesma época,
em Pittsburg, um qui-
mico americano, Glen
King, também estava trabalhando no
isolamento da vitamina C com algum
grau de sucesso. Ele criou um teste
simples, usando porquinhos-da-india,

CN

COH :

| H—C—OH
HO—(IJ_ H fenilhidrazina (|3=O H20
H—C—OH :

| H—C—OH
HO—C—H |

bon O

2 CH2OH

L-xilose

A erradicacao do
escorbuto entre os
navegadores demorou mais
tempo e foi conseqiiéncia
de indicios importantes. Em
um deles, Vasco da Gama
comprou laranjas de um se foi
vendedor marroquino em
uma das suas viagens e a
incidéncia do escorbuto
reduziu-se

para mostrar a presenca dessa vita-
mina. Um de seus estudantes, Joseph
Svirbely, filho de hingaros, retornou a
terra natal e apareceu, inesperada-
mente, no laboratério de Szent-Gyor-
gyi, com conhecimento do procedi-
mento experimental necessario para
mostrar que o acido hexurénico era
idéntico a vitamina C. Szent-Gyorgyi
realizou o teste simples, confirmando
que o acido era a vitamina C, e pensou
ter sido o primeiro a isola-la. Entao,
Svirbely escreveu ao seu mentor em
Pittsburg e descreveu seus resultados.
Pouco tempo depois, Glen King publi-
cou um artigo na revista Science, des-
crevendo o primeiro isolamento da
vitamina C. Se o mérito da descoberta
deveria ter sido dado a King ou a Szent-
Giorgyi é algo ainda discutido no meio
cientifico.

Szent-Gyodrgyi enviou uma amostra
do &cido hexurbnico a Norman
Haworth, professor de Quimica Organi-
ca da Universidade de Birmingham,
para elucidacao de sua estrutura.
Haworth concluiu que a estrutura conti-
nha dois grupos hidroxila (OH) ligados
a dois atomos de carbono, os quais
estavam ligados por
uma dupla ligacao.
Com o propésito de
confirmar a estrutura,
Haworth decidiu sin-
tetizar a vitamina em
laboratério. Tal sinte-
feita por
Edmund Hirst, um
pesquisador do gru-
po de Haworth, em
1933, o que confir-
mou a estrutura da
vitamina C. Em 1935, Haworth, Hirst e
Szent-Gyorgyi publicaram a sintese
total da vitamina C (apresentada no Es-
quema 1). Em 1937, Haworth e Szent-

GOH CH.OH

H—C—OH
o_

(!J\=O -HQO /C\ e O

| CQ on
H—C—OH

| C=C_
HO—G—H HO OH

CH,OH

acido ascorbido
(vitamina C)

Esquema 1: Sintese da vitamina C, segundo Haworth, Hirst e Szent-Gyorgyi.

A vitamina C através dos tempos
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Gyorgyi receberam o Prémio Nobel de
Quimica e o de Medicina, respectiva-
mente.

A sintese inicial de 1933 foi seguida
pelo desenvolvimento de métodos
mais simples e efetivos de preparacao
davitamina C; porém,
sua importancia é in-
discutivel. Pela primei-
ra vez, uma vitamina
foi preparada artificial-
mente por manipula-
cao quimica, uma
possibilidade nao
confirmada, até en-
tao, pelos cientistas.
Do ponto de vista préa-
tico, a vitamina C poderia ser prepa-
rada industrialmente e se tornaria dis-
ponfvel ao publico em grandes quanti-
dades a um custo acessivel.

Propriedades quimicas mais
relevantes da vitamina C

O nome quimico da vitamina C,
acido ascorbico, representa duas de
suas propriedades: uma quimica e
outra biolégica. Em relagéo a primeira
propriedade, a vitamina é um acido,
embora n&o pertenca a classe dos aci-
dos carboxilicos. Sua estrutura (Figura
1) contém um grupo hidroxi-endlico,
tautébmero da a-hidroxicetona, o que
lhe fornece nao somente capacidade
redutora, mas também um comporta-
mento acido (Davies et al., 1991). A
natureza acida em solugéo aquosa
deriva da ionizagdo do grupo endlico

As melhores fontes de
vitamina C sao frutas frescas
(particularmente frutas
citricas, tomates e
pimentdo verde), batata
assada e verduras. Algumas
frutas, como goiaba e
groselha negra, também
sao ricas em vitamina C

ligado ao C-3 (pK, = 4,25), em relagao
ao carbono da lactona (monoéster
ciclico), como mostrado no Esquema
2. Adicionalmente, a palavra ascoérbico
representa seu valor biolégico na
protecao contra a doenca escorbuto
(do latim scorbutus).

O écido ascorbico
possui um centro as-
simétrico (C-5) e a sua
atividade antiescorbu-
tica deriva quase que
totalmente do isébmero
L (levogiro), que tem
uma rotagao especi-
fica em agua de 24°
(Schanderl, 1970).

O acido L-ascorbico € um agente
redutor poderoso, em solugcao aquosa.
A excepcional facilidade com que essa
vitamina é oxidada faz com que ela
funcione como um bom antioxidante:
um composto que pode proteger ou-
tras espécies quimicas de possiveis
oxidagbes, devido a seu proprio sacri-
ficio. A primeira etapa de sua oxidacéo
¢ facilmente reversivel e produz acido
dehidroascérbico, como representada
pelo Esquema 3.

Na presenca de oxigénio e um cata-
lisador, 0 acido ascorbico € oxidado ao
acido dehidroascorbico, que é bas-
tante estavel em pH menor que 4. O
acido dehidroascérbico (forma oxidada
da vitamina C) apresenta 75-80% da
atividade vitaminica do &cido ascérbi-
co, embora a atividade exata nao esteja
satisfatoriamente elucidada. A pH

| CH,OH
HO-C 0
AN HO—
H th” Sc=0  ho0 N O
N/ H CH™ Sc=o e
C=C N fr s
/ AN /,C:C\
HO OH OH
7
Esquema 2: Primeira ionizacao do acido L-ascérbico.
GH2OH CH,OH
|
HO-C o HO—C
/N O
H cH” \C=O H/ \CH/ \Cz
\C—C/ N/ +2HY 4+ 2
id on 777N
0 0

Esquema 3: Oxidagéo do &cido ascoérbico ao acido dehidroascorbico.
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A vitamina C através dos tempos

Figura 1: Vitamina C (acido L-ascorbico).

maior que 4, o &cido dehidroascérbico
sofre rearranjo irreversivel a material
bioldgico inativo. O &cido dehidroas-
cobico também é rapidamente con-
vertido a &cido 2,3-dicetoguldnico por
um processo catalisado por Cu(ll) e
outros fons metalicos de transicao. Por-
tanto, a perda de &cido ascorbico pre-
sente em vegetais e frutas é acelerada
quando esses alimentos sao cozidos
em recipientes de cobre ou de ferro.
Avitamina C é rapidamente decom-
posta pelo calor. Em consequéncia
dessa caracteristica, 0 seu isolamento
é um tanto dificil, e vegetais cozidos
por tempo elevado e alimentos obtidos
por processamento industrial intenso
contém vitamina C em pequena quan-
tidade. Em conseqUéncia, hoje, o es-
corbuto pode ocorrer em pessoas ido-
sas que se alimentam basicamente de
alimentos enlatados e entre os mais
jovens, que preferem alimentos indus-
trializados de baixo valor nutritivo.

Fontes alimentares e dieta adequada
de vitamina €

Apesar de presente no leite e no fi-
gado, as melhores fontes de vitamina
C sao frutas frescas (particularmente
frutas citricas, tomates e pimentao
verde), batata assada (17 mg/100 g) e
verduras. Algumas frutas, como goiaba
(300 mg por 100 g) e groselha negra
(200 mg por 100 g), também sé&o ricas
em vitamina C, mas contribuem pouco
na dieta alimentar comum no Ocidente.
A Tabela 1 fornece uma lista resumida
do contetdo de vitamina C em alguns
alimentos comuns.

A ingestao diaria de &cido ascor-
bico deve ser igual a quantidade excre-
tada ou destruida por oxidagado. Um
adulto sadio perde de 3% a 4% de sua
reserva corporal diariamente. Para
manter uma reserva de 1500 mg ou
mais no adulto, & necessaria a absor-
cao de cerca de 60 mg ao dia. Em mé-
dia, um copo de suco de laranja
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Tabela 1: Teor tipico de vitamina C em
alguns alimentos?®.

Alimento Teor / (mg/100 g)
Banana 10
Goiaba 302
Morango 60
Passa de Corinto 36
Cantalupo 50
Limao 50
Lima 27
Laranja 47
Pimentao verde 720
Repolho 50
Chicéria 11
Salsa 193
Batata 17
Quiabo cozido 20
Cebola 24
Chucrute enlatado 16
Tomate 23
Bife de figado 31
Roseira-brava, folhas 1000
Groselha 200
Couve 128
Rabanete 120
Broécolis 109
Agriao 79
Espinafre 51
Ervilha 8
Cenoura 6
Maca 6
Ameixa 3

2 Davies et al., 1991. ® Schanderl, 1970.

contém mais do que a quantidade
diaria requerida por um adulto (Tabe-
la1).

O é&cido ascérbico é soluvel em agua
e quantidades ingeridas além das
necessidades corporais sao excretadas.
Em circunstancias especiais, parece ha-
ver necessidade de maiores quanti-
dades de &cido ascoérbico para a
manutengao de concentragdes plasma-
ticas normais. Mulheres gravidas e em
amamentacao (primeiros seis meses)
requerem quantidades de 70 mg e
95 mg, respectiva-

GOH COH
H—C—OH HO—C—H CHgOH CH,OH
HO—G—H _ _ Ho—C—H N —>HO_/C\CH/O\C—O
H—?—OH H—(IZ—OH H CH C=0 H N ) =
H—Cll—OH HO_CI;_H |'/|C—Cf'\| /C=C\
CH,0H CH,OH HO OH HO COH

glicose acido gulénico

Esquema 4: Sintese comercial da vitamina C.

deletério.

O cientista Linus Pauling (1901-
1994), ganhador do Prémio Nobel de
Quimica (1954), provocou grande con-
trovérsia por sugerir que megadoses
de vitamina C (milhares de miligramas
por dia) poderiam prevenir resfriados
e, até mesmo, cancer de colon. Ha al-
guma evidéncia para esse efeito; en-
tretanto, estudos tém mostrado que
doses altas ndo diminuem o ndmero
de resfriados, mas reduzem sua gravi-
dade.

A importancia da vitamina C na
sociedade atual

Além do seu papel nutricional, o 4ci-
do ascoérbico é comumente utilizado
como antioxidante para preservar o sa-
bor e a cor natural de muitos alimentos,
como frutas e legumes processados e
laticinios. O acido ascérbico ajuda a
manter a cor vermelha da carne defu-
mada, como o toucinho (Marcus e
Coulston, 1991), e previne a formagéao
de nitrosaminas a partir do nitrito de
sodio usado como inibidor do cresci-
mento de microrganismos em carnes
(Snyder, 1995).

Essa prevencao da perda de cor e

sabor ocorre porque 0

gulonolactona

mente. As quantida-
des diarias recomen-
dadas publicadas pela
Academia Nacional de
Ciéncias dos EUA para
fumantes sao 67%
maiores do que para
nao-fumantes. As pes-
soas que fumam ne-
cessitam de vitamina
C extra para auxiliar o
metabolismo do ferro,
mas fumar é tdo dano-

so que avitamina C extra ndo sera sufici-
ente para compensar o seu efeito
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O &cido ascérbico é
comumente utilizado como
antioxidante para preservar o
sabor e a cor natural de
muitos alimentos, como
frutas e legumes processados
e laticinios. Também é usado
como aditivo em carnes
defumadas, realcando a cor
vermelha e inibindo o
crescimento de
microrganismos

acido ascorbico reage
com o “indesejavel”
oxigénio em alimentos.
A vitamina C também
¢ usada como aditivo
nutricional em bebidas,
cereais matinais, con-
servas e refrigerantes
enlatados e, por essa
razao, o &cido ascorbi-
co é manufaturado em
larga escala, principal-
mente pela Roche

Products, em Dairy, na Escécia (o lar
dafamilia de James Lind). O processo,

LA A vitamina C através dos tempos

acido L-ascoérbico
(vitamina C)

que envolve Quimica e Biotecnologia,
¢é apresentado no Esquema 4.

Outra importancia do acido ascor-
bico é a de “capturar” radicais livres.
O radical hidroxila ("HO) é particular-
mente agressivo e, em partes aquosas
das células, o acido ascoérbico desem-
penha importante papel em sua remo-
c&o, assim como no transporte de elé-
trons nas células. Também facilita a
absorcao de ferro pelo intestino, prova-
velmente por ser redutor e manté-lo na
forma reduzida, ferro(ll).

Consideracoes finais

As informacoes fornecidas sobre a
vitamina C podem ser usadas como
subsidios para que o professor de Qui-
mica proponha um projeto interdisci-
plinar relacionado com a vitamina C,
juntamente com professores das areas
de Biologia, Histéria e/ou Literatura.

Algumas competéncias e habilida-
des a serem desenvolvidas no ensino
de Quimica, propostas pelos Parame-
tros Curriculares Nacionais (Ministério
da Educagao, 1999), no ambito da
contextualizagao sociocultural, podem
ser tratadas quando o tema vitamina
C é abordado. Por exemplo, no reco-
nhecimento do papel da Quimica no
sistema produtivo e industrial e nas
relacoes entre o desenvolvimento da
Quimica e aspectos socioculturais.
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Abstract: 7he Importance of Vitamin C Throughout the Times - The first synthesis in the laboratory of a vitamin was carried out 70 years ago. This vitamin, ascorbic acid, had an undisputable importance
in society before and after the elucidation of its chemical structure and its preparation in the laboratory. This paper presents scientific, historic and everyday aspects of vitamin C, attempting to explore
chemical and biological concepts in a contextualized way, according to the National Curricular Parameters. Information is provided with the goal of being a basis for the chemistry teacher to propose an
interdisciplinary project related to vitamin C, together with teachers of other subjects.

Kcywords: ascorbic acid, vitamin C, scurvy, everyday

Substancias Naturais e Sintéticas
Ligadas a Satide Humana

As substancias quimicas podem
ser caracterizadas de muitas maneiras,
sendo que uma delas é se elas ocor-
rem ou nao na natureza. Por outro lado,
uma ampla variedade de substancias
quimicas tém impacto sobre a salde
humana, incluindo aquelas essenciais
a vida humana, como as vitaminas e
nutrientes, os remédios e materiais toxi-
cos. E compreensivel, portanto, que
haja um interesse vital do publico em
geral sobre esse assunto, sendo que
uma visao popular comum é a de que
substancias naturais séo inatamente
superiores as substancias sintéticas
(obtidas pelo homem) com relagao aos
seus efeitos, benéficos ou maléficos,
sobre a salide humana. Isso pode ser
estendido aos materiais denominados
de natura-idénticos, que sé&o substan-
cias naturais produzidas sinteticamen-
te em uma forma molecular idéntica
(vide, por exemplo, artigo sobre a vita-
mina C, nas paginas anteriores).

QUIMICA NOVA NA ESCOLA

Preocupada com essas questoes,
a Diviséo de Quimica e Salde Humana
da IUPAC publicou recentemente um
relatério técnico (Topliss et al., 2002)
com o objetivo de explorar esse assun-
to, revisando, de uma maneira ilustra-
tiva, substancias usadas como remé-
dio, preparacdes medicinais de ervas,
vitaminas e nutrientes, e substancias
toxicas, procurando prover uma pers-
pectiva informada e racional.

Entre os pontos importantes ilustra-
dos no relatério, destacam-se os se-
guintes:

e Substancias toxicas sdo comu-
mente encontradas no dia-a-dia.

* A dosagem tem que sempre ser
levada em conta, pois mesmo a
substancia mais téxica conhecida (a
toxina botulinica A, fatal em dose tao
baixa como 0,001 mg) pode ser usada
com seguranca em doses adequada-
mente baixas.

* A percepcéo do publico sobre
substancias toxicas nem sempre é
apoiada por fatos cientificos.

* Quanto mais soubermos sobre a

A vitamina C através dos tempos

quimica e a biologia de substancias to-
xicas, melhor.

* Existem diferentes tipos de subs-
tancias toxicas. Algumas séo letais aos
humanos, enquanto que outras tém
efeitos traicoeiros como perturbar a
funcéo enddcrina. Substancias podem
ser toxicas a animais domésticos e sel-
vagens e ao ambiente.

 Toxicidade nao depende de a
substancia ser natural ou sintética.

* Devemos pesar qualquer benefi-
cio social associado a uma dada subs-
tancia contra os riscos trazidos por seu
uso, fabrico e descarte.

Para saber mais, acesse o sitio da
IUPAC: http://www.iupac.org/publica-
tions/ci/2003/2502/pac2_topliss.html
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