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MECANISMO DE ACAO DO SABOR E
DO GOSTO UMAMI NO CEREBRO

Edmund T. Rolls

RESUMO

O mecanismo de acdo do umami no cortex revela o que o torna agradavel e
apetitoso. O carater agradavel do umami reflete e esta relacionado ao mecanismo
de acdo no cortex gustativo secundario (cortex orbitofrontal) e cértex gustativo
terciario (cortex cingulado anterior), enquanto o mecanismo do cortex primario
(insular) gustativo reflete propriedades fisicas como a intensidade. Entretanto,
somente o contato com o glutamato (aminoacido ndo essencial) como estimu-
lo gustativo ndo ¢ altamente prazeroso, € nao atua sinergicamente com outros
gostos (doce, salgado, amargo e azedo). Quando o glutamato ¢ dado em combi-
na¢do com um aroma saboroso harmonico (vegetal), o gosto resultante, formado
pela convergéncia dos caminhos do paladar e do olfato no cortex orbitofrontal,
pode se tornar muito mais agradavel. Essa agradabilidade reflete em uma maior
ativagdo do cortex orbitofrontal médio e cortex cingulado pregenual do que a
soma das ativacdes pelos componentes do paladar e olfato apresentados separa-
damente. Além disso, ativagdes nessas regioes do cérebro foram correlacionadas
com a caracteristica agradavel e de plenitude do gosto, com a harmonia entre os
elementos do paladar e do olfato. Esse conceito proposto ¢ o de que o umami
pode ser pensado como um sabor rico e delicioso que € produzido pela combina-
c¢do do gosto do glutamato em combinagdo com um aroma saboroso harmonico.
Glutamato ¢, portanto, um realgador de sabor porque ele consegue combinar
supralinearmente aromas harmonicos em areas corticais onde os caminhos do
gosto e do sabor convergem para além dos receptores. A modulagao cognitiva
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e de ateng@o no cortex orbitofrontal também contribui para o valor agradéavel e
apetitoso do umami.

1. INTRODUCAO

O gosto denominado umami, em japonés, passou a ser reconhecido como
“quinto gosto” (Kawamura & Kare, 1987; Rolls, 2000). Além do doce, salgado,
amargo e azedo, o umami traduz o que, as vezes, ¢ descrito como o gosto de
proteina. Na realidade, métodos de escala multidimensional em humanos (Ya-
maguchi & Kimizuka, 1979) mostraram que o gosto do glutamato (tal como seu
sal de s6dio, glutamato monossddico/MSG) nao pode ser comparado a nenhum
dos quatro gostos basicos. Assim, receptores especificos de gosto para o gluta-
mato foram relatados por diversos autores (Chaudhari ef al., 2000; Zhao et al.,
2003; Maruyama et al., 2006). O gosto umami ¢ encontrado em uma diversidade
de alimentos ricos em glutamato, tais como peixe, carne, leite, tomates e alguns
vegetais, e ¢ potencializado por alguns ribonucleotideos (inclusos inosina e gua-
nosina) (Yamaguchi, 1967; Rifkin & Bartoshuk, 1980), os quais estdo presentes,
por exemplo, em carnes e alguns peixes (Yamaguchi & Ninomiya, 2000). A
mistura desses componentes ¢ que estd por trds do sabor delicioso caracteristico
de muitos alimentos.

Neste capitulo, sdo resumidas as descobertas sobre como o gosto umami
¢ representado pelos neurdnios admiravelmente sintonizados, encontrados nas
areas corticais do gosto em macacos e, entdo, conjeturar nesses estudos para exa-
minar a representacdo do gosto umami no cérebro humano. Um tema subjacente
¢: 0 que torna umami agradavel? Parte da importancia de entender isso ¢ que o
umami ¢ um indicador sensorial essencial de alimentos que contém proteinas
e, portanto, um sinal fundamental de alimentos que ajudam a manter uma dieta
nutricionalmente adequada.

2. ESTUDOS NEURONAIS EM MACACOS

Para entender como os estimulos do apetite e ingestdo alimentar sdo con-
trolados pelo cérebro humano, ¢ também as desordens, foram investigados os
mecanismos neuronais envolvidos em primatas, tal como o foram em humanos
(Rolls, 2005; Rolls, 2007a; Rolls, 2007b; Rolls, 2008a; Rolls & Grabenhorst,
2008). A razao para realizar alguns desses experimentos com primatas ¢ a de
que seu paladar pode ser organizado de maneira diferente, anatomicamente ou
mesmo fisiologicamente, do paladar dos ndo primatas (Norgren, 1984; Rolls &
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Scott, 2003; Rolls, 2009). Por exemplo: diferente dos roedores, ndo existe nos
macacos um conjunto de sinaliza¢des subcorticais a partir do bulbo e, ao invés
disso, ha uma conexao obrigatdria do ntcleo do trato solitario do tdlamo gus-
tativo ao cortex gustativo (Norgren, 1984; Rolls & Scott, 2003). Isso torna o
paladar dos primatas mais facil de analisar, ainda mais do que o dos humanos, no
que diz respeito a como funciona o processamento do gosto no cortex gustativo
primario e, depois desse, para outras areas (Figura 15.1), j& que em roedores
existem saidas da area gustativa do bulbo para o sistema subcortical. Além disso,
a saciedade da alimentacdo reduz o grau de resposta dos neurdnios gustativos
no cortex gustativo (orbitofrontal) secundario, porém, nao no cortex gustativo
(insular) primario, onde os efeitos da saciedade no processamento do gosto sdo
encontrados até no nucleo do trato solitario de roedores (Rolls & Scott, 2003),
tornando o paladar de roedores mais complexo de se analisar.
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Figura 15.1 — Diagrama esquematico das rotas olfativas e gustativas nos primatas, incluindo
humanos, mostrando a convergéncia num mesmo espago ¢ a confluéncia com as rotas visuais.
A fome modula a resposta das representagdes no cortex orbitofrontal do gosto, aroma, textura e
visdo do alimento (indicado pela fungdo porta), e o cortex orbitofrontal onde a palatabilidade e
o prazer do alimento sdo representados. VPMpc — nticleos talamicos ventroposteromedial; V1,
V2, V4 — areas corticais visuais (tasolfpaths2.eps).
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Foi demonstrado que, no cortex orbitofrontal de primatas, hd uma regido
do cortex gustativo secundario que se conecta com o cortex gustativo primario
na insula e no opérculo frontal adjacente (Scott et al., 1986; Yaxley et al., 1990;
Baylis et al., 1995; Scott & Plata-Salaman, 1999), nos quais os neurdnios sao
ativados pelo sabor do alimento (Rolls et al., 1990; Rolls, 2008a) (Figura 15.1).
Esses neurdnios gustativos do cortex orbitofrontal podem ser ajustados satisfa-
toriamente ao estimulo gustativo (Rolls ez al., 1990). Além disso, sua atividade
esta relacionada a recompensa do alimento, na qual aqueles que respondem ao
gosto do alimento somente o fazem se o macaco estd com fome (Rolls et al.,
1989). Esses neuronios mostram efeitos de saciedade sensorial-especifica, um
importante mecanismo no controle da alimentacdo, o qual possui implicagdes
importantes no controle do apetite e da ingestao alimentar (Rolls et al., 1989;
Critchley & Rolls, 1996b; Rolls, 2005; Rolls, 2007b). O cortex orbitofrontal estéd
envolvido no controle da alimentagdo; por isso, ¢ a primeira parte do sistema
gustativo de primatas, no qual a resposta neuronal ao gosto do alimento ocorre
durante a fome, mas ndo depois da saciedade (Rolls et al., 1988; Yaxley et al.,
1988; Rolls et al., 1989; Critchley & Rolls, 1996b; Rolls, 2007b).

3. NEURONIOS ESPECIFICAMENTE REGULADOS PELO GLUTAMATO

Para investigar se o gosto umami opera através de canais de informacao no
sistema gustativo de primatas, os quais sdo separados dos outros gostos (doce,
salgado, amargo e azedo), Baylis & Rolls (1991) analisaram as respostas de 190
neurdnios gustativos no cortex gustativo primario e na area adjacente do cortex
orbitofrontal em macacos em vigilia. Neuronios que foram encontrados estavam
ajustados para responder melhor ao glutamato (MSG) (gosto umami), assim
como foram encontradas outras células que respondiam melhor a glicose (doce),
cloreto de s6dio (NaCl) (salgado), acido cloridrico (HCI) (4acido), e hidrocloreto
de quinino (Q-HCI) (amargo). Dentro da populaciao de neurdnios, a capacidade
de resposta ao glutamato foi insuficiente quando relacionada com a capacidade
de resposta ao NaCl, de modo que o perfil do glutamato mostrou ser claramente
diferente daquele do NaCl. Além disso, o perfil do glutamato se mostrou muito
diferente dos outros quatro gostos, assim como o sdo entre eles mesmos, como
demonstrados por medigdo multidimensional e analise de grupo. Baylis & Rolls
(1991) concluiram que, nas areas corticais gustativas de primatas, o glutamato,
que produz o gosto umami em humanos, ¢ aproximadamente tdo bem represen-
tado quanto o sdao os gostos produzidos pela glicose (doce), NaCl (salgado), HCI
(acido) e Q-HCI (amargo).
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4. NEURONIOS QUE RESPONDEM AO GOSTO DO GLUTAMATO MONOSSODICO
TAMBEM RESPONDEM AO GOSTO DO ACIDO GLUTAMICO

Para avaliar o papel do ion glutamato no perfil do gosto umami, Rolls et
al. (1996a) realizaram uma investiga¢cdo neurofisioldgica na qual foram feitos
registros das respostas neuronais do cortex orbitofrontal de macacos usando
estimulos com acido glutdmico. Demonstrou-se que alguns neurénios tiveram
amplas respostas para a sensag¢do gustativa do acido glutamico 0,05 M e que
células que respondiam ao 4cido glutamico também respondiam ao MSG. Nao
entanto, esses neurdnios nao necessariamente tiveram ampla resposta ao HCI
0,01M (o pH do 4cido glutamico ¢ 2,1). A correlagdo entre as respostas destas
populagdes de neurdnios tanto ao MSG como ao 4cido glutamico foi 0,75. Esta
similaridade foi maior do que a maioria das outras correlacdes entre os outros
estimulos gustativos. Esses dados reforcam a evidéncia de que, no cérebro dos
primatas, o gosto umami estd representado separadamente das representacdes
equivalentes aos outros quatro gostos basicos.

5. NEURONIOS QUE RESPONDEM AO GOSTO DO GLUTAMATO MONOSSODICO
TAMBEM RESPONDEM AO GOSTO DA INOSINA MONOFOSFATO

Dado que na boca, inosina 5’-monofostato (IMP) produz o gosto umami
em humanos, e que age sinergeticamente com o MSG, seus efeitos neurofi-
siologicos foram investigados em primatas (Rolls et al., 1996b). O conjunto
de estimulos gustativos [glicose 1,0 M (G), NaCl 0,1 M (N), HC1 0,01 M (H),
Q-HCI 0,001 M (Q), MSG 0,1 M (MSG) e IMP 0,0001 M (IMP)] foi avaliado
em uma sequéncia aleatoria. Ainda que a concentragdo de IMP seja considera-
da baixa, foi escolhida ja que, em estudos preliminares em macacos, produziu
respostas neuronais satisfatorias. Em humanos, essa concentragdo esta abaixo
do limiar de detec¢ao do IMP puro (Yamaguchi, 1967). Entretanto, essa ¢ uma
concentragdo que aparentemente ¢ capaz de afetar o sistema gustativo humano
visto que, em humanos, esta na faixa de concentragdo que tem efeito sinérgico
com o MSG. Foi demonstrado que os neurdnios do cortex orbitofrontal de
primatas respondem a concentragdes tao baixas quanto 0,0001 M de IMP, e
que, tipicamente, esses mesmos neurdénios também respondem ao MSG. De
fato, em toda a populacdo de neurdnios, o IMP produziu respostas que foram
mais parecidas com as induzidas pelo MSG do que as produzidas por qualquer
um dos outros gostos avaliados (Rolls et al., 1996b).
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6. SACIEDADE

Em experimentos com macacos foram demonstrados que alimenta-los até a
saciedade diminui a resposta dos neuronios do cortex gustativo orbitofrontal aos
alimentos com os quais tenham sido alimentados até atingir a saciedade (Rolls
et al., 1989; Critchley & Rolls, 1996b). Essa modulacao das respostas gustativas
pela fome nao tem sido encontrada no cortex gustativo primario. Além disso, a
reducdo do grau de resposta neuronal no coértex gustativo secundério €, a0 menos
em parte, especifica ao alimento com o qual o macaco tenha sido alimentado
até a saciedade. Isto ¢é, considerado como uma diminui¢do sensorial-especifica
do grau de resposta (Rolls, 2007b). Foi investigado se a saciedade induzida pela
alimenta¢do com solucdo de MSG afetaria a resposta dos neurdnios gustativos
do coértex orbitofrontal responsivas ao gosto do MSG e, caso acontecesse, se essa
resposta ¢ sensorialmente-especifica. A modulagdo da capacidade de resposta
pela fome implicaria que os neurdnios estivessem em um sistema de resposta
motivacional ao alimento. A demonstragdo da saciedade sensorial-especifica
adicionaria mais evidéncias para a existéncia de um mecanismo neural separado
para a percepcao do gosto umami.

As células que responderam ao gosto do MSG, ou que responderam a
visdo do alimento (Rolls & Baylis, 1994), foram avaliadas antes, durante e
depois de alimentar um macaco com MSG 0,1 M até que o comportamento
do animal evidenciou saciedade. Rolls et al. (1996a) realizaram experimentos
para verificar o efeito da saciedade nas respostas gustativas ao glutamato em
5 neurénios (Rolls ef al., 1996b). Foi constatado que alguns desses neurdnios
mostraram uma pequena resposta ao gosto do glutamato depois que foi inge-
rido até a saciedade. Porém, os mesmos neurénios mantiveram sua capacidade
de resposta aos outros gostos. Dessa forma, o valor de recompensa e o prazer
do gosto umami se encontram representados no cortex orbitofrontal (Rolls,
2001; Rolls, 2003).

Esses trabalhos e outras investigagdes relacionadas tém fornecido as bases
fundamentais para a compreensao, a nivel neuronal, do mecanismo gustativo, ol-
fativo, tactil (textura e temperatura oral) e visual envolvidos na andlise sensorial
dos alimentos. Esses estudos, também tem contribuido para promover o valor
de recompensa explicito nas representagdes da atividade neuronal, como mos-
trado pelos efeitos da alimentagdo até a saciedade e, portanto, revelam o papel
importante que desempenha a atividade neuronal no apetite e no controle da
ingestao de alimentos (Kadohisa et al., 2005; Rolls, 2005; Rolls, 2007b; Grabe-
nhorst et al., 2008b; Rolls, 2008a; Rolls, 2009). Pesquisas em humanos, usando
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neuroimagem funcional, sdo necessarias de serem realizadas para a construgdo
desse conhecimento.

7. REPRESENTACAO DO GOSTO UMAMI NO CORTEX HUMANO

Usando imagens de ressonancia magnética funcional, fMRI (Small et al.,
1999; O’Doherty et al., 2001), de Araujo ef al. (2003a) investigaram se as areas
corticais, que previamente monstraram ser ativadas em humanos pelos outros
gostos, eram também ativadas pelo gosto umami, e se a ativagdo dessas areas
especificas refletia o sinergismo entre 0 MSG e a IMP. Nessa investigacao reali-
zada sobre o gosto foi utilizada uma solucdo controle sem gosto (KCI 25 mM +
NaHCO, 2.5 mM) para comparar a resposta produzida pelo estimulo gustativo.
Ao utilizar essa diferenca, ¢ possivel mensurar os efeitos promovidos pelo gosto,
assim como os efeitos somatossensoriais da solugao controle sem gosto. Também
podem ser mensurados 0s movimentos necessarios para engolir a solugdo ao final
de cada periodo do teste gustativo. Respostas corticais ao estimulo umami foram
pesquisadas em 10 individuos, e avaliadas com soluc¢des contendo glicose (1 M,
como localizador), MSG (0,05M), IMP (0,005M) ou MSG+IMP (misturado nas
mesmas concentragdes) (de Araujo ef al., 2003a). O protocolo experimental con-
sistiu em um esquema de provas intercaladas nas quais, no inicio de um periodo
aleatorio variavel de 12-20 segundos, um dos quatro estimulos gustativos foi
posto na boca do individuo em aliquotas de 0,75 mL; e ingeridos apds 10 segun-
dos. Entdo, no inicio do seguinte periodo, foi administrada a solu¢do controle
sem gosto . Isso foi seguido pela administragcdo dos outros estimulos gustativos,
em uma sequéncia pseudoaleatéria. O ciclo de provas foi repetido 12 vezes. Os
resultados mostraram claramente ativagoes significativas no cortex orbitofrontal
(Wilson et al., 2002; de Araujo et al., 2003a).

Os efeitos do gosto umami na ativagdo do cortex foram demonstrados em
diferentes grupos com diferentes estimulos prototipicos, a saber: ativa¢do corti-
cal produzida pelo estimulo representativo do gosto doce utilizando glicose (1 M)
(Figura 15.2, linha 1); ativag@o produzida pelo IMP (0,0005 M) (Figura 15.2, linha
2); e a ativagao com MSG (0,05 M) (Figura 15.2, linha 3). Para todos os estimulos
sensoriais, foi detectada ativagdo do cortex orbitofrontal e do cortex gustativo in-
sular-opercular, o qual €, supostamente, o cortex gustativo primario em humanos.
A ativagdo produzida pelo IMP comprova que o umami, mesmo quando a solugdo
administrada nao contém ions sddio, promove ativacao dessas areas do cortex ce-
rebral. Para analisar se ha areas de sobreposi¢ao das ativagdes produzidas pelo es-
timulo umami e pela glicose usadas como estimulo gustativo prototipico na Figura
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15.2, linha 5, ¢ apresentada a conjun¢do dos efeitos produzidos por MSG, IMP,
MSG+IMP, e glicose. Esses resultados (de Araujo ef al., 2003a) proporcionaram
evidéncias de que quando MSG e IMP, que produzem gosto umami, sdo colocados
na boca, também sao ativadas areas corticais conhecidas por serem ativadas por
outras substancias que produzem estimulo de gosto (glicose).

Insula/Opérculum

GLICOSE

MSGIMP

Figura 15.2 — Ativagdes produzidas no insula/operculum rostral, no cértex orbitofrontal (COF)
e no cortex cingulado anterior (CCA) pela glicose (1 M), inosina-5’-monofosfato (IMP)
(0,005M), glutamato monossodico (MSG) (0,05 M), pela combinagio entre MSG ¢ IMP

(MSGIMP), e pela conjunc¢ao de todas as provas (Gosto Conj.).

Fonte: de Araujo et al., 2003a (umami2.eps).
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Dada a evidéncia de que IMP (ou seu equivalente guanosina-5’-monofosfato)
e MSG podem apresentar sinergismo psicofisiologico (Rifkin & Bartoshuk,
1980), foi de consideravel interesse o estudo em que de Araujo et al. (2003a)
comprovaram que o cortex orbitofrontal lateral anterior, regido esquerda (x,y,z=-
44,34.-18), apresenta efeito aditivo supralinear com a combinagdo MSG-+IMP,
isto €, houve significativamente maior ativagdo para a combinagdo MSG+IMP
do que pela soma dos efeitos de MSG e IMP considerados separadamente
(Figura 15.2). A real interagdo entre MSG e IMP pode ser expressa, em parte,
nos proprios receptores gustativos, ou pode ser que haja alguns receptores dife-
rentes para os diferentes degustadores do umami (Chaudhari et al., 2000; Zhao
et al., 2003; Maruyama et al., 2006). Porém, de qualquer maneira, os resultados
relatados por de Araujo ef al. (2003a), mostram que, na espécie humana, ha uma
parte do cortex orbitofrontal anterior na qual o efeito aditivo supralinear ¢ mos-
trado fortemente na analise estatistica. O fato de que essa parte da regidao do
cortex orbitofrontal humano reflete, estatisticamente, efeitos supra-aditivos entre
os degustadores do umami, evidentes no sinal BOLD (sinal dependente do nivel
de oxigena¢ao do sangue), indica a probabilidade de que a atividade nessa regido
do cortex orbitofrontal seja especialmente relevante para a sensagdo perceptivel
do gosto umami, e para a manifestacdo comportamental de preferéncia por esse
gosto. O papel especial dessa parte do cortex cerebral humano, com relagdo ao
gosto umami, pode ser importante, ja que ¢ capaz de proporcionar uma ampli-
ficagdo nao linear dos estimulos do MSG e IMP ja combinados nos receptores
do gosto, ou pode ser que essa regido do cortex seja capaz de combinar a infor-
macgao a partir de vias umami parcialmente separadas para produzir uma ampla
gama de respostas a combina¢do de MSG e IMP. Esse ¢ um assunto interessante
para ser estudado em futuras pesquisas.

8. UMAMI: UM DELICIOSO SABOR FORMADO PELA CONVERGENCIA DAS VIAS
DO GOSTO E DO OLFATO NO CEREBRO HUMANO

O glutamato ndo atua sinergeticamente com outros gostos (doce, salgado,
amargo e azedo) (Yamaguchi & Kimizuka, 1979). Além disso, quando o gluta-
mato € apresentado puro, como um estimulo ao paladar, ndo tem gosto muito
agradavel (Beauchamp & Pearson, 1991). A questao que surge a respeito €: como
¢ que o glutamato contribui com a agradéavel palatabilidade dos alimentos?

McCabe & Rolls (2007) demostraram que quando glutamato ¢ oferecido em
combina¢ao com um aroma (vegetal) harmonico e saboroso, o sabor resultante
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pode ser muito mais agradavel. Os autores, entdo, investigaram os mecanismos
cerebrais por detras disso, tendo em conta que sabor ¢ definido como a combina-
c¢do de gosto e aroma. Para que a combinagao entre gosto e aroma seja efetiva, os
sinais gustativos e olfativos devem ser transmitidos juntos. Com base em estudos
em primatas ndo humanos, ¢ sabido que o cortex gustativo primario na insula
anterior contém neurdnios que respondem ao gosto e textura daquilo que esta na
boca, porém, ndo ao aroma (Verhagen et al., 2004). Ambos, o cortex gustativo
primario e o cortex piriforme (olfatério), se projetam em dire¢do ao cortex orbi-
tofrontal, e ¢ ai que neurdnios bimodais olfatorios e gustativos sdo encontrados
(Rolls & Baylis, 1994). Esses neuronios receptores do sabor sdo desenvolvidos
pelo aprendizado da associacdo entre olfato e gosto (Critchley & Rolls, 1996a;
Rolls et al., 1996a). Areas olfativas tém sido identificadas no cortex piriforme e
no cortex orbitofrontal (Zatorre et al., 1992; Rolls et al., 2003). Estudos sobre a
regido em que a sensa¢ao gustativa e olfativa sdo associadas no cérebro humano
(Small & Prescott, 2005) demonstraram que existem areas no cortex orbitofron-
tal e na insula anterior (agranular), que podem ser ativadas tanto pelo gosto da
sacarose como pelo aroma do morango (de Araujo et al., 2003b).

McCabe & Rolls (2007) utilizaram um conjunto de estimulos planejados
com o propoésito de permitir que o gosto umami (produzido por MSG 0,1 M e
IMP 0,005 M) pudesse ser testado sozinho ou em combinagdo com um aroma
saboroso de hortalizas. Isso permitiu que os efeitos da combinacdo (MSGV na
Tabela 15.1) pudessem ser comparados com os efeitos dos componentes gustati-
vos (MSG na Tabela 15.1) ou olfativos (tIV), fornecidos separadamente. Para se
ter um estimulo de comparagdo, a fim de medir se os componentes gustativos
e olfativos eram complementares entre si, 0 gosto umami também foi fornecido
em combina¢do com um aroma dissonante (rum). Os estimulos foram ofertados
oralmente em uma solucdo insipida. Outra parte do projeto foi utilizada para
fazer anotagdes psicofisicas dos sujeitos participantes de cada uma das provas, a
fim de realizar a classificagdo, psicologicamente subjetiva, dos graus de prazer,
harmonia e plenitude de sabor durante os experimentos de FMRI. Dessa forma,
foi possivel correlacionar os efeitos subjetivos dos estimulos, em termos de
prazer, com os sinais BOLD, medidos em cada um dos testes.
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Tabela 15.1 — Estimulos ¢ abreviagdes usadas nas pesquisas de McCabe & Rolls (2007)
sobre o prazer do sabor umami produzido pela convergéncia do gosto do glutamato

monossodico e um aroma harmoénico

MSG
MSGV
NaCl
NaClV
MSGR
tl

v

0,1 M MSG + 0,005 M inosina 5’monofosfato

0,1 M MSG + 0,005 M inosinea 5’monofosfato + 0,4% aroma vegetal
0,1 M NaCl

0,1 M NacCl + 0,4% aroma vegetal

0,1 M MSG + 0,005 M inosina 5 monofosfato + 2% aroma de rum
25 mM KCl1 + 2,5 mM NaHCO3 (controle insipido)

25 mM KCl1 + 2,5 mM NaHCO3 + 0,4% aroma vegetal

Fonte: McCabe & Rolls, 2007.

Os niveis de prazer, harmonia e satisfacdo de um sabor sao mostrados na
Figura 15.3. A combinacdo de MSG e o aroma vegetal foi classificada como
significativamente mais agradavel do que MSG puro (p<0,015). A combinagao
de MSG e aroma vegetal foi apresentada como mais agradavel que a combinacao
entre NaCl e aroma vegetal (Figura 15.3). No teste ANOVA de duas vias (F[1,11]
= 22,05, p<0,001), foi demonstrado que o aumento no nivel de prazer foi maior
quando o MSG era adicionado ao aroma vegetal, mais do que quando o NaCl era
adicionado. De fato, com NaCl o nivel de prazer diminuia (Figura 15.3). A adicao
de NaCl causou efeitos de interacdo semelhantes aos que ocorreram ao adicionar
o aroma vegetal ao MSG, em relagdo a harmonia (F [1,11] = 12,03 p <0,005), ¢ a
plenitude de sabor (F [1,11] = 5,92, p <0,03).
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Figura 15.3 — Niveis de prazer, consonancia (harmonia) e plenitude de sabor (média + DP) na
pesquisa sobre o prazer do sabor umami, produzido pela convergéncia do gosto do glutamato
monossddico e um aroma harmonioso.

Fonte: McCabe & Rolls, 2007. (umratings2.eps).
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Um dos focos principais das pesquisas de McCabe & Rolls foi sobre a pos-
sibilidade de que a combinacao do gosto do MSG com um aroma vegetal har-
monico, provocasse uma ativagao seletiva de algumas regides do cérebro. Neste
caso, hortalizas foram usados como um aroma vegetal harmonioso. Para testar
esta hipotese, o contraste entre os efeitos da mistura de MSG e vegetais (GMSV),
e a soma das ativacdes para MSG e vegetais apresentados separadamente, foi
determinado por fMRI (Figura 15.4). Esse contraste, entdo, ¢ de efeito aditivo
supralinear, usado como indicador da interagao entre os componentes gustativos
e olfativos, o qual revela um efeito altamente significativo no cortex orbitofron-
tal medial centrado em ([-6 52 -14] Z=3,96, fator de correcao p=0,002), que se
estende até o cortex cingulado pregenual. Além disso, uma parte do estriatum
ventral/tubérculo olfatorio, que recebe sinais do cortex orbitofrontal, mostrou
uma ativacio supralinear significativa. E notavel de que ndo houve evidéncia
dessa supralinearidade na insula gustativa, nem na insula agranular. Os efeitos
supralineares foram muito menos (significativamente menores) evidentes para o
cloreto de sddio e o aroma vegetal. Além disso, a ativacao nessas regides do cé-
rebro foi correlacionada com o carater agradéavel e de satisfacdo do sabor, e com
a harmonia dos componentes gustativos e olfativos (McCabe & Rolls, 2007).

Supralinearidade: MSGV > (MSG + V) p=0,002

Cértex Orbitofrontal Medial

Figura 15.4 — Grau de adi¢io entre MSG e um aroma vegetal harmonioso. E apresentado o con-
traste da mistura de MSG e aroma vegetal (MSGV), com a soma das ativagdes do MSG e o aroma
vegetal apresentada separadamente. Isso revela um efeito altamente significativo no cortex
orbitofrontal centrado em [-6 52 -14] fc p=0,002, o qual com a ativagdo se estendeu ao
cortex cingulado pregenual.

Fonte: McCabe e Rolls, 2007. (SLMSGVofc2.eps).
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Foi entdo proposto que o glutamato atua via efeitos ndo lineares em regides
multimodais de convergéncia cortical entre gosto € aroma, quando em combina-
¢do com um aroma harmoénico. Assim, surge a ideia de que a nivel conceitual o
umami pode ser pensado como um rico e delicioso sabor que ¢ produzido pela
combinacdo do gosto do glutamato e um aroma agradavel e harmoénico. Gluta-
mato ¢, entdo, um realgador de sabor, devido a maneira pela qual ele pode se
combinar supralinearmente com aromas harmonicos em areas corticais, onde as
vias gustativas e olfativas convergem para além dos receptores, e onde o prazer
do sabor ¢ representado.

9. MODULACAO COGNITIVA DAS RESPOSTAS EMOCIONAIS AO SABOR E
GOSTO UMAMI

Foi relatado anteriormente que um fator importante na palatabilidade
do umami ¢ a combinagdo do gosto do glutamato com um aroma harmdnico.
Outro fator importante em tornar o umami agradéavel ¢ a rotulagem cognitiva
ou descricdo relacionada ao gosto do glutamato ou ao sabor umami, como
mostrado por Grabenhorst et al. (2008a). O estimulo gustativo do MSG (0,1
M) com IMP (0,005 M), que produz o gosto umami, foi rotulado a partir de
um estimulo visual, e o calificaram como “gosto rico e delicioso” (MSG-rico)
ou como “glutamato monossddico” calificado como basico (MSG-bdsico). De
forma semelhante, foi rotulado o estimulo do sabor produzido pela combina-
¢do do MSG com um aroma vegetal como “sabor rico e delicioso” (MSGV-
-rico), em contraste com a “agua de hortalizas fervidas” (MSGV-bésico). No
inicio dos testes, os individuos ndo foram informados exatamente a respeito de
qual estimulo gustativo ou de sabor estavam colocado na boca. A Figura 15.5
mostra que o0 MSG foi classificado como significativamente mais agradavel
quando foi rotulado como “gosto rico e delicioso” do que quando rotulado
como “glutamato monossddico” (p=0,002). De maneira similar, o MSGV foi
considerado como significativamente mais agradavel quando rotulado como
“sabor rico e delicioso” do que quando rotulado como “agua de hortalizas
fervidas” (p=0.003). Adicionalmente, os rotulos ndo produziram diferencas
significativas na classifica¢do da intensidade das medi¢des do MSG.
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Figura 15.5 — Classificagdo do prazer (a) e intensidade (b) do gosto umami e do estimulo do sa-
bor (média + DP). O estimulo do gosto do MSG foi classificado como significativamente mais
agradavel quando rotulado como “gosto rico e delicioso” do que quando rotulado “glutamato
monossddico”. Similarmente, o estimulo do sabor do MSGYV foi classificado como significativa-
mente mais agradavel quando rotulado como “sabor rico e delicioso” do que quando rotulado
como “agua de hortalizas fervidas”. Em contraste aos efeitos nos niveis de prazer, os rotulos ndo
produziram diferengas significativas nos niveis de intensidade do gosto e no estimulo do sabor.
Esses achados fornecem uma clara evidéncia de que os rotulos cognitivos modulam a percepgao
do prazer, mas ndo a intensidade do gosto e sabor. O estimulo gustativo do MSG mais concen-
trado (MSG?2,) foi classificado como significativamente menos agradavel e mais intenso do que
o estimulo gustativo rotulado identicamente como MSG-basico. Neste caso, os rotulos eram
idénticos (“glutamato monossodico”), e isso nos traz evidéncia de que o gosto percebido também
refletia as propriedades do estimulo (concentragdo baixa versus alta).

Fonte: Grabenhorst ef al. (2008a). (Ratingsreview.eps.).
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A comparagdo MSGV-rico versus MSGV-basico mostrou efeitos signifi-
cativos no cortex orbitofrontal medial. Essa regido foi mais fortemente ativada
quando o estimulo gustativo foi rotulado como “sabor rico e delicioso” do que
quando foi rotulado como “dgua de hortalizas fervidas” (em [-8 28 -20] Figura
15.6a, o sinal BOLD, para as duas condi¢des, ¢ mostrado na Figura 15.6b, e
os picos foram significativamente diferentes, como mostrado na Figura 15.6¢).
Dessa forma, as palavras no rotulo influenciaram as ativagdes produzidas
pelo sabor umami nessa area. Além disso, as ativagdes no cortex orbitofrontal
medial refletiram o prazer do estimulo, conforme mostrado pela correlagao
com os niveis subjetivos de prazer provocado pelo estimulo do rétulo (MSGV-
-rico, MSGV-basico, MSG-rico e MSG-bésico) (Figura 15.6d, mostra os sinais
BOLD em funcdo das classificagdes). Dessa forma, no cortex orbitofrontal,
as ativagdes geradas pelos estimulos gustativos e de sabor foram moduladas
pelos escritos nos rétulos. Essa modulagdo cognitiva foi realizada através das
ativacoes relacionadas ao prazer gerado por esses estimulos. Ativacdes rela-
cionadas ao gosto do glutamato, promovidas e influenciadas pela terminologia
usada no rétulo, foram moduladas numa regido que recebe sinais do cortex or-
bitofrontal (o cortex cingulado pregenual), enquanto as do gosto do glutamato
como sabor umami foram moduladas numa outra regido que recebe sinais do
cortex orbitofrontal (estriatum ventral). Em uma pesquisa relacionada, foi de-
monstrado que os efeitos de rotulos cognitivos top-down (de cima para baixo)
registrados somente nessas areas eram relativamente fracos, e que os grandes
efeitos eram registrados quando havia interacdo entre os estimulos recebidos
(de Araujo et al., 2005). Entdo, pode-se entender que o mecanismo influencia
na competicao tendenciosa da concorréncia de cima para baixo, similar aquela
envolvida na aten¢do de cima para baixo (Rolls & Deco, 2002; Deco & Rolls,
2003; Deco & Rolls 2005; Rolls, 2008b). Modulagdes cognitivas relacionadas
a emocao ndo foram encontradas no coértex gustativo insular (primario), onde
a intensidade, mas nao o prazer do gosto, era representado. Grabenhorst et al.
(2008) e Grabenhorst et al. (2008a) concluiram que os efeitos cognitivos no
nivel de linguagem fop-down alcangam niveis muito baixos nas areas corticais
que representam o valor apetitivo do gosto e do sabor. Isso ¢ uma importante
maneira pela qual a cognig@o influencia os mecanismos neurais que controlam
o prazer do gosto do glutamato e do umami e, dessa forma, o apetite.
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Figura 15.6 — (a) O cortex orbitofrontal medial foi mais fortemente ativado quando o estimulo
gustativo foi rotulado como “sabor rico e delicioso” (MSGV-rico) do que quando foi rotulado
como “agua de hortalizas fervidas” (MSGV-basico) ([-8 28 -20]); (b) variag¢ao dos sinais BOLD
em func¢do do tempo para as duas condi¢des estudadas; (c) valores maximos do sinal BOLD
(média entre individuos + DP) foram significativamente diferentes (t=3.06, df=11, p=0,01); (d)
sinal BOLD no cortex orbitofrontal medial correlacionado com os niveis subjetivos de prazer do
gosto e do sabor (média entre individuos + DP, r=0,86, p<0,001).

Fonte: Grabenhorst ef al., 2008a. (mOFC_Fig3review3.eps.).

10. INFLUENCIA DAS PERCEPCOES NO PROCESSAMENTO DO ESTIMULO UMAMI

Como as emogdes influenciam no processamento do umami? Grabenhorst
& Rolls (2008) demonstraram que, ao prestar atengdo ao prazer do gosto ou
sabor umami (em experimentos em que a cada participante foi solicitado, no
inicio do teste, que classificasse o nivel de prazer causado pelos estimulos), o
processamento em regides do cérebro, tais como o cortex orbitofrontal e cortex
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gustativo insular primario, ¢ potencializado. Além disso, o prazer subjetivo do
gosto umami foi correlacionado com ativagdes relacionadas ao gosto no cortex
orbitofrontal, enquanto que a intensidade subjetiva do gosto umami foi corre-
lacionada com ativagdes no cortex gustativo primario (Grabenhorst & Rolls,
2008). Dessa forma, dependendo do contexto no qual os gostos s@o apresentados
e se o impacto emocional ¢ relevante, o cérebro responde ao estimulo gustativo
de forma diferente. Essa influéncia diferencial nas regides do cérebro envolvidas
no processamento de um estimulo sensorial, dependendo de como ¢ a demanda
cognitiva para eventos relativos as emogdes versus o processamento de eventos
relativos as sensagdes, pode ser um importante aspecto de cognigdo e atencao.
Isso tem muitas implicagdes para a investigacao e compreensao, tanto desde uma
abordagem psicolégica quanto neurologica, dos efeitos do gosto, assim como
também de outros estimulos sensoriais, incluindo o estimulo olfatorio (aromas)
(Rolls et al., 2008). Além disso, destaca-se o valor da atencao seletiva visto que,
quando se avalia o estimulo umami, pode ser muito importante levar em consi-
deracdo a emog¢ao como um todo, ao se prestar atencdo as propriedades fisicas
dos estimulos (como a intensidade), ou ao valor afetivo dos estimulos (tal como
o prazer). Além disso, os sistemas cerebrais participam de maneiras diferentes,
em fun¢do da direcao desses dois tipos de atengao.

11. CONSIDERACOES FINAIS

A nivel neuronal, ha representagdes do gosto do glutamato diferentes das
representacdes de outros estimulos gustativos, tanto no cortex gustativo prima-
rio como no cortex orbitofrontal. Também, alguns neur6nios combinam o gosto
do glutamato com estimulos olfatorios, visuais, e de textura e temperatura oral,
e o valor de recompensa do gosto do glutamato ¢ representado por neurdnios
no cortex orbitofrontal. Em humanos, o glutamato ativa os cortices gustativos
primario (insular), secundario (orbitofrontal) e pregenual cingulado (tercidrio),
e a sensacdo de prazer do umami ¢ produzida pela combinacdo do gosto do
glutamato com um aroma harmonico em areas muito além dos receptores do
gosto umami, no cértex orbitofrontal e nos coértices cingulados e pregenuais.
Também, os efeitos cognitivos atingem profundamente o cértex orbitofrontal,
para influenciar o prazer do sabor e do gosto umami. Se a atengao for direciona-
da as propriedades fisicas do umami ou ao seu valor emocional, havera efeitos
moduladores do tipo fop-down em diferentes sistemas de processamento cortical
ativados pelo umami. De modo geral, o processamento cortical ¢ importante
para o sabor umami, € por sua vez permite entender como funciona o umami
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para promover um rico e delicioso sabor nos alimentos. Por sua vez, isso tem
implica¢des importantes para a compreensao do uso do sabor umami para pro-
mover uma boa nutrigao.
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