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Estudos investigam a Coragoes femininos Cientistas demonstram
relagdo da microbiota podem estar em risco e acdo do LcS em sintomas
com o megacdlon e demandam mais atencdo gastrointestinais e ndo motores

megaeséfago chagdsico por parte dos médicos da doenca de Parkinson



TENHA UMA VIDA MAIS SAUDAVEL COM YAKULT.

Consumir Yakult ajuda vocé a manter uma vida mais saudavel, porque € o Unico com o
probiotico Lactobacillus casei Shirota, que chega vivo e em grande quantidade ao intestino.
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Yakult 40 light possui 40
bilhoes do probiotico
Lactobacillus casei Shirota e &
indicado para as pessoas que
levam uma vida moderna e se
preocupam com 0 Consumo
menor de calorias.
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Yakult 40 possui 40 bilhoes do
probiotico Lactobacillus casei

Leite Fermentado Yakult,
feito para toda a familia.

Shirota e e ideal para quem esta
com a idade avancada
ou vive correndo.
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Seu intestino bem, vocé tambem.
Comece seu Yakult hoje! Yalkult



CARTA DO EDITOR

primeira edi¢do de 2024

da Super Sauddvel traz

em destaque uma doenga

descoberta em 1909 e que é,
até hoje, negligenciada pelos drgdos
de satde e quase desconhecida pelos
profissionais da drea. Silenciosa e
potencialmente perigosa, a doenga de
Chagas segue sendo um desafio para
meédicos e pacientes — especialmente
para aqueles individuos infectados e
que desconhecem o diagndstico até
que, 20 a 30 anos depois da infec¢do
original, comecam a aparecer os
sintomas cardiacos, no eséfago ou
no colon. Essa realidade de toda a
América Latina, que concentra 70%
dos casos no mundo, nos convida
a uma reflexdo sobre prioridades
na satide. Serd que a revolugdo
tecnologica das ultimas décadas
estd provocando uma espécie de
‘esquecimento seletivo’ nos gestores
da satide, que talvez estejam mais
preocupados com outras demandas
até menos urgentes? Seja qual for
a resposta, parece que jd passou da
hora de oferecer, aos moradores de
dreas de risco, testes que possam
identificar a presenga do parasito
para, assim, evitar as sequelas que
comprometem a qualidade de vida de
uma parte da populagdo infectada.

Adenitde Bringel
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m MEDICINA

Sedentarismo, aumento
do volume abdominal

e obesidade estdo
associados a resisténcia
ainsulina, problema
que pode evoluir

para diabetes tipo 2

E SAUDE

0 consumo de certos
alimentos, associado a
habitos saudaveis, pode
auxiliar o processo de
abstinéncia da nicotina
e beneficiar fumantes

VIDA
SAUDAVEL

Demonstragdo de estado
emocional positivo, 0
bom humor pode se
expressar pelo riso,

pela espiritualidade e
resiliéncia, e também
por palavras e gestos
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MATERIA DE CAPA

Aproximadamente 70% dos individuos
com doenga de Chagas ndo sabem que
estdo infectados, 0 que prejudica o
tratamento e a possibilidade de cura
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PESQUISA

Estudo mostra que

0 consumo didrio do
aminodcido taurina pode
ajudar no controle do
estresse oxidativo

de mulheres na fase

da pés-menopausa

ARTIGO
CIENTIFICO

Estudo com L. casei Shirota
desenvolvido na China
mostrou efeitos favoraveis
nos sintomas ndo motores
e gastrointestinais na
doenca de Parkinson

MICROBJOTA

&PROBIOTICOS

Megacélon e megaesdfago
sdo dois dos problemas que
acometem parte dos individuos
com doenga de Chagas, com
sintomas que prejudicam muito
a qualidade de vida e a salde

A médica Carla Janice
Baister Lantieri afirma
que 0 aumento de casos de
doengas cardiovasculares na
populagdo feminina acendeu
um alerta para a prevengao
de forma mais integrada

3ol 34

Comitiva de brasileiros
participou da Convengdo
Mundial organizada pela
matriz da Yakult, que foi
realizada em Fukuoka, no
Japao, em novembro de 2023
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MATERIA DE CAPA

DOENCA NEGLIGENCIADA
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CERCA DE 70% DOS
INFECTADOS PELOT.
CRUZI DESCONHECEM
O DIAGNOSTICO DA
DOENCA DE CHAGAS,
O QUE PREJUDICA

O TRATAMENTO E A
POSSIBILIDADE DE CURA

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

mbora a doenca de Chagas
tenha sido descoberta em 1909
pelo sanitarista brasileiro Carlos
Chagas, até hoje é considerada
uma enfermidade negligenciada
segundo a Organizacdo Mundial da Saud-
de (OMS). Dentre os motivos esta o fato
de a doenga afetar uma parcela significa-

tiva da populacio de muito baixa renda
e estar mais concentrada na América
Latina, o que prejudica o investimento
em pesquisas cientificas, diagndstico,
controle e tratamento. As estimativas in-
dicam que entre 6 e 7 milh&es de pessoas
estdo infectadas, a maioria vivendo nessa
regido do planeta. Entretanto, o numero
pode ser ainda maior se for levado em
consideracdo que existem 75 milhdes
de pessoas nas Américas que moram
em dreas de risco. A indiferenca é ainda
mais preocupante porque, de acordo com
aOrganizacdo Pan-Americana da Satide
(OPAS), cercade 70% dos individuos que
vivem com a doenga ndo sabem que estdo
infectados.

A doenca de Chagas é causada pelo
protozoario parasita Trypanosoma cruzi
(T. crugzi) e pode causar problemas no
coracdo, como miocardiopatia dilatada
com evolugéo para insuficiéncia cardfa-
ca; e digestivos, com aumento do intes-
tino e do es6fago. Em todos os casos, se
agravada, a enfermidade pode ser fatal.
“A doenca é subnotificada e o maior moti-
vo estd na baixa suspeita clinica por parte
dos profissionais da satide. Por exemplo,
os sintomas da fase aguda, que incluem
febre, dor de cabeca, fraqueza e até alguns
inchacos no corpo, sdo sinais comuns em
outras enfermidades. Os pacientes ndo
recebem o diagnostico correto nesta eta-
paeentram em um periodo longo, de 20
a30anos, sem qualquer sintoma, até des-
cobrirem a doenca quando ja chegaram
na fase cronica avangada por causa dos

sintomas. Dentre os diagnosticados,
30% vao sofrer com danos cardia-

cos”, alerta o professor doutor
Josué de Moraes, pesquisador
e membro titular da Acade-
mia de Ciéncia do Estado de
Sdo Paulo (ACIESP) e chefe
do Ntucleo de

P

JosuE e MoRrAES

Pesquisa em Doencas Negligenciadas da
Universidade Guarulhos (NPDN-UNG).
A transmissdo vetorial é a mais reco-
nhecida e ja ocupou o patamar de maior
prevaléncia. Este tipo acontece porque o
Trypanosoma cruzi é transmitido princi-
palmente através das fezes ou da urina
do inseto vetor infectado, conhecido
como barbeiro. Ao se alimentar do san-
gue do hospedeiro, o inseto elimina os
dejetos contendo o parasito. Ao penetrar
na pele machucada ou, eventualmente,
através de mucosas da boca e dos olhos,
o T. cruzi alcanga a corrente sanguinea e
infecta as células do hospedeiro, como as
do coracfo. O inseto pica normalmente
a noite, no escuro, enquanto as pessoas
estao dormindo. Por isso, muitos indivi-
duos ndo percebem e, ao acordar, esfre-
gam os olhos ou levam a méo a boca.
Embora a doenca de Chagas seja en-
démica em 21 paises da América Latina,
17 deles—entre os quais o Brasil — conse-
guiram interromper a transmissao intra-
domiciliar do seu principal vetor, o que
permitiu a reducdo do niimero de novos
casos nas ultimas décadas. Entretanto,
existem muitas outras espécies de bar-
beiro e a vigilancia precisa ser mantida,
pois ainda se estimam 30 mil novos ca-
sos da doenca a cada ano pela via
vetorial. As dreas de maior risco
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E SILENCIOSA
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ERIKA ALESSANDRA PELLISON NUNES DA CosTA

se concentravam em Minas Gerais, Goids,
Bahia, Sdo Paulo e Nordeste brasileiro,
principalmente em locais com casas rus-
ticas, como as habitacdes rurais de pau
a pique e taipas, que tinham rachaduras
propicias para os barbeiros se alojarem.
Na década de 1970, houve no Brasil
uma politica de combate a doenca com
pulverizagdo nas ruas e casas para matar
o barbeiro. Além disso, foi realizado um
trabalho de conscientizacfo e incentivo
para que as pessoas morassem em casas
de alvenaria e distantes da mata, usassem
repelentes, instalassem telas nasjanelase
vestissem roupas compridas para manter
distancia do inseto em dreas endémicas.
Atualmente, a regido Norte concentra o

maior nimero de casos no Pais, mas tam-
bém h4 relatos na Europa, Asia, Oceania
e América do Norte devido a imigracéo
de habitantes da América Latina.

A médica infectologista e doutora
em doencas tropicais Erika Alessandra
Pellison Nunes da Costa, docente da
Faculdade de Medicina de Botucatu da
Universidade Estadual Paulista Julio de
Mesquita Filho (FMB-UNESP), afirma
que naregido Norte, em funcéo do clima,
da presenca da floresta e da populacéo
ribeirinha — que vive em situacéo de risco
—ainda ha focos residuais da transmisséo
vetorial. No entanto, agora se destacam
os casos de transmissdo via oral, ou seja,
por meio da ingestdo de alimentos con-
taminados pelo prdprio inseto ou pelas
fezes de insetos contaminados. “O animal
se aloja na palmeira do acai e em outros
frutos da regido Amazonica utilizados
pela populagdo por meio do extrativis-
mo. A contaminagdo ocorre porque 0s
frutos sdo recolhidos e utilizados sem
serem higienizados. Nas demais regides
do Brasil, o inseto pode estar presente na
canade aclcar, gerando os surtos ocasio-
nais”, adverte.

Além da transmisso oral e vetorial,
a doenga de Chagas pode ocorrer por
meio da transfusdo de sangue ou de he-
moderivados de doadores infectados, de

uma mae infectada para o recém-nascido
durante a gravidez ou parto (leia mais na
pdgina 6), ou pelo transplante de 6rgdos
de doadores infectados. Ainda h4 casos,
também, de acidentes de laboratorio.
“Todas as formas podem ser evitadas.
No caso da transmissao vetorial, € preci-
so dar melhores condicbes de moradia e
ter um servico de vigilancia a saide nas
areas endémicas, coletando o barbeiro e
analisando se esta infectado. Hoje, tam-
bém ha um grande cuidado em relacéo a
transfuséo de sangue, doagdo de drgaos
e seguranca no trabalho. No caso da via
oral, € preciso ter cuidado com a higiene
dos alimentos e, para néo haver a trans-
missdo vertical, é necessdrio maior cui-
dado com a satide da mulher”, sinaliza o
pesquisador Josué de Moraes.

MORTES

Dados da OPAS mostram que mais de
10 mil pessoas morrem a cada ano em
consequéncia de complicactes clinicas
da doenca de Chagas. No Brasil, apesar
do declinio geral da mortalidade, conti-
nua sendo um importante problema de
saude publica. Segundo os especialistas,
as medidas devem ser mais estratificadas
paraasregioes Norte e Nordeste devido a
maior incidéncia da doenca nessas areas.

INCUBAGCAO DEPENDE DA FORMA DE TRANSMISSAO

De acordo com a OMS, o periodo de incubacao da doenca
de Chagas varia de acordo com a forma de transmissao. Na
via vetorial, por exemplo, € entre 4 e 15 dias, enquanto na
transmissao via oral é entre 3 e 21 dias. Ja na transfusional
ou por transplante, a incubacao € de 30 a 40 dias ou mais e,
na transmissao acidental, até aproximadamente 20 dias para a
manifestacao dos sintomas. O quadro clinico do infectado na fase
aguda pode durar algumas semanas ou meses, e geralmente é
leve ou assintomatico, permanecendo de forma latente — embora
a fase esteja associada a infestacao e multiplicagcao parasitaria
no miocardio e em outros tecidos comumente acometidos, como
0 sistema nervoso e o aparelho digestivo.

J& as manifestacoes cronicas da doenga de Chagas apare-
cem mais tarde, na vida adulta, 20 a 30 anos depois da infeccao
original. Entre 30% e 40% dos infectados vao desenvolver pro-
blemas graves ao longo da vida, incluindo alteracoes cardiacas
importantes, como a insuficiéncia cardiaca, e manifestacoes
digestivas com dilatagcoes graves chamadas de megaesofago e
megacolon (leia mais na pagina 10). “Por causa do diagnéstico
tardio, existe um perfil de pacientes com doenca de Chagas na
forma cronica. Esses sao, na maioria das vezes, individuos com
mais de 50 anos de idade que contrairam a enfermidade antes
da politica de combate ao inseto”, explica a médica infectologista
Erika Alessandra Pellison Nunes da Costa.
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Transmissao congeéenita demanda

Devido as medidas de controle da
transmissdo vetorial e transfusional, a
transmissdo congénita tem se tornado
proporcionalmente mais relevante, além
de ser a principal fonte de novos casos em
paises ndo endémicos. Também conheci-
da como transmissao vertical, ocorre de
mae para filho durante a gravidez via
transplacentaria ou no parto, e € respon-
savel por até um terco dos novos casos
anuais da doenca. Das cerca de 8 milhGes
de pessoas que moram em zonas rurais
e urbanas da América Latina e que po-
dem ser afetadas pela doenca, mais de 1
milhdo sdo mulheres em idade fértil que
do aluz de 8 a 15 mil bebés — que pode-
riam ser acometidos pela enfermidade. O
pior é que essa prevaléncia de gestantese
recém-nascidos com a doenca de Chagas
pode ser subestimada, pois os servicos de
satide materno-infantil ndo rastreiam os
casos na maioria das dreas endémicas.

Os especialistas ressaltam que reali-
zar o diagndstico e o tratamento das
mulheres das dreas endémicas antes da
gestacdo reduz drasticamente o risco
da transmissdo congénita — até porque
as opcoes de tratamento atuais nao sdo
recomendadas durante a gravidez. Nas

gravidas, o diagndstico é importante
para o rastreamento precoce da infec-
¢do no recém-nascido, o que permite a
implementagio de um tratamento eficaz
e seguro. “A cura é mais possivel e maior
quanto menor o tempo de evolugdo da
doenca, e os recém-nascidos tém eleva-
das chances de cura, préximo a 100%. O
rastreamento de recém-nascidos filhos de
mdes infectadas tornou-se uma estraté-
gia essencial para reduzir novos casos e
precisa fazer parte dos testes realizados
nos bebés ao nascimento”, enfatiza a mé-
dica cardiologista Andréa Silvestre, pes-
quisadora em Satide Publica do Instituto
Nacional de Infectologia Evandro Chagas
daFundacéo Oswaldo Cruz (INI-Fiocruz)
—orgdo voltado para a pesquisa clinica, o
ensino, os servicos de referéncia e a assis-
téncia em doencas infecciosas.

Outra barreira estd no diagnostico
em bebés. O teste soroldgico tem gran-
des desvantagens para detectar infeccdo
congénita em recém-nascidos porque os
anticorpos de uma maée infectada pela
doenca podem persistir no filho por até
nove meses, atrasando a confirmacéo da
doenca e o tratamento da crianca. “Os
testes rapidos auxiliam na detecgdo das

ANDREA SILVESTRE

maes no pré-natal e nas mulheres em
idade fértil, mas também ndo podem ser
usados para bebés porque detectariam
os anticorpos da mae”, detalha a médi-
ca Andréa Silvestre. O exame de PCR no
primeiro trimestre de vida aumenta a
sensibilidade ao diagndstico de doenca
de Chagas congénita, mas ndo é uma fer-
ramenta amplamente disponivel e geral-
mente néo € acessivel na atencio prima-
ria a saude. Assim, a melhor estratégia é
o tratamento etioldgico das mulheres em
idade fértil antes da gravidez, o que per-
mitiria a reducfio dos casos congénitos.

VIGILANCIA,

A falta de agbes integradas de vigilancia da doenca, de con-
trole e atencao no nivel basico da salde, bem como a distancia
geografica de pacientes dos equipamentos de salde, prejudica o
diagnéstico da doenca de Chagas na fase aguda - periodo em que
as chances de cura sao maiores. Além disso, a partir da identifica-
¢ao de um caso da doenca cronica é recomendada a realizagao da
investigagao sorolgica em familiares, como pais, irmaos e filhos,
e outras pessoas que convivem ou conviveram com o paciente
no mesmo contexto epidemioldgico. Esse rastreamento ajuda a
identificar a enfermidade em individuos assintomaticos e iniciar o
tratamento medicamentoso. Até hoje, os exames laboratoriais de
pesquisa direta que identificam o parasito no sangue sao 0s mais
utilizados para o diagndstico.

“Também ha a sorologia, s6 que demora mais tempo para posi-
tivar, e a técnica de PCR, ou seja, Reacao em Cadeia da Polimerase,
que é mais sofisticada e de dificil acesso”, pontua a professora
doutora Marta Heloisa Lopes, associada do Departamento de
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CONTROLE E ATENCAO SAO FUNDAMENTAIS

Moléstias Infecciosas e Parasitérias da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo (FMUSP). Além disso, existem os méto-
dos parasitolégicos indiretos, como o xenodiagndstico — que cria
o barbeiro nao infectado e o alimenta com o sangue do paciente,
monitorando as fezes do inseto e verificando se ha parasito. Em
caso positivo, significa que o paciente tem a doenga. Outro método
indireto é o hemocultivo, que verifica 0 crescimento do parasito
a partir de uma amostra de sangue do paciente em laboratério.
No entanto, na fase cronica da doenca de Chagas o diagndstico
parasitolégico direto e indireto torna-se comprometido em virtude
da auséncia de parasitos no sangue. Por isso, 0 diagndstico nesta
etapa é essencialmente soroldgico devido a sua elevada sensibi-
lidade e especificidade.

As técnicas mais utilizadas sao a Hemaglutinacao Indireta
(HAI), a Imunofluorescéncia Indireta (IFl) € o ELISA (Enzyme Linked
Immunosorbent Assay). Nesta fase, a suspeita diagndstica também
€ baseada nos achados clinicos e na histéria epidemioldgica, por
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mais ateng¢ao

INICIATIVAS INTERNACIONAIS

Varias estratégias e planos de acdo internacio-
nais foram lancados para atingir a eliminacio da
transmiss@o congénita — como a iniciativa de elimi-
nacdo da transmissdo vertical da OPAS e o roteiro
para doencas tropicais negligenciadas da OMS -,
mas muitos pafses ainda nio tém programas em vi-
gor porque carecem de outros servicos adequados
de satide reprodutiva, materna, neonatal e infantil.
Em abril de 2021 nasceu o CUIDA Chagas (Comuni-
dades Unidas para Inovac¢do, Desenvolvimento e
Atencdo para a Doenca de Chagas), iniciativa
internacional financiada pela organizacéo
global de satide Unitaid, cofinanciada pelo
Ministério da Satide do Brasil e liderada
pelo INI-Fiocruz. O projeto conta com o
trabalho de equipes multidisciplinares
na Bolivia, Colémbia, no Brasil e Para-
guai. “O principal objetivo é contribuir
para a eliminacéo da transmissdo vertical.
Por isso, estdo sendo realizadas pesquisas
de inovacdo e implementacdo que visam
melhorar o diagnostico, tratamento e cuidado
das pessoas acometidas pela enfermidade. Traba-
lhamos de forma coordenada com equipes locais,
pactuando com os gestores e profissionais da saude,
formando multiplicadores e envolvendo a comuni-
dade de forma sustentdvel”, destaca a médica An-
dréa Silvestre, principal investigadora do projeto.

exemplo, se o individuo residiu em
drea ou casa com presenca de vetor
transmissor, se realizou transfusao
de sangue ou de hemocomponentes
antes de 1992, ou se tem familiares
ou pessoas do convivio habitual com o
diagndstico, em especial mae e irmao.
“As manifestacoes clinicas sao carac-
teristicas. E preciso investigar quando
ha um blogueio do ramo direito do co-
racao, se o individuo frequentou uma
regiao endémica, quando possui um
megaesofago ou megacélon e quadros
de constipacao intestinal importante,
como ficar de duas a trés semanas

sem evacuar”, orienta a professora ) !
Marta Heloisa Lopes.
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BOAS PERSPECTIVAS

A OMS langou, em 2021, um novo roteiro
que define os desafios para o controle € a
eliminacao das doencas tropicais negligen-
ciadas até 2030, que incluem leishmaniose,
doengca de Chagas, tripanossomiase humana
africana e esquistossomose. No entanto,
para a descoberta de novos medicamentos
com tecnologia de ponta e orientados para
a inovagao serao necessarias parcerias
publico-privadas, catalisadas principalmente
por organizagdes sem fins lucrativos. Assim,
a industria farmacéutica e 0 meio académico
poderdo interagir em um ambiente com
recursos humanos altamente qualificados
e infraestruturas de vanguarda. “Estes es-
forgos integrariam a biologia dos parasitos
€ a quimica medicinal para promover a des-
coberta de medicamentos nesta drea-chave
da saude global, além de abrir espaco para
estratégias modernas combinando quimica
medicinal, ensaios fenotipicos e moleculares,
otimizacao multiparametros, biologja estrutu-
ral e abordagens dmicas”, detalha o pesqui-
sador Josué de Moraes.

Apesar de todas as dificuldades, a expec-
tativa para os proximos anos € que a doenga
de Chagas seja mais conhecida pelos médi-
cos da atencao primaria e pela populagao.
A professora Marta Heloisa Lopes lembra
que existem milhares de pessoas que se
infectaram e seguem sem diagnadstico. Por
iSS0, € preciso que os médicos desconfiem e
saibam identificar os sintomas. “Investigue,
peca sorologia, reconhega sinais como a di-
ficuldade para engolir e as alteragoes eletro-
cardiograficas que possam contribuir para o
diagnéstico e para melhorar o prognoéstico.
Se mantivermos tudo o que conquistamos
até agora, como as melhorias nas condi¢oes
de habitacao e a educacao da populagao
sobre prevencao, 0s proximos anos podem
ser otimistas”, acentua. Também h& uma
perspectiva positiva por parte da infectologis-
ta Erika Alessandra Pellison Nunes da Costa,
uma vez que 0s paises mais desenvolvidos
passaram a ter foco na doenca depois que
comegcaram a registrar casos — Estados Uni-
dos, Europa e Asia passaram a desenvolver
pesquisas na darea. Atualmente, ha grupos
engajados no tema no Estado do Texas (EUA),
na Espanha e em Portugal. A perspectiva é
que, em alguns anos, haja uma maior evolu-
¢ao em diagnostico e tratamento.
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MATERIA DE CAPA

Depositphotos/stillfx

Mais incentivo ao tratamento

O cenério de tratamento da doenca
de Chagas € cercado de barreiras. Até o
momento, existem apenas dois medica-
mentos disponiveis —nifurtimox e benzo-
nidazol — que se mostram eficazes em pa-
cientes com a doenca aguda, na reativa-
cdo em hospedeiros imunossuprimidos
e na doenca congénita, porque reduzem
a carga parasitdria no sangue e nos teci-
dos. Essas substancias requerem longos
periodos de administragdo — cerca de 60
dias—e, de acordo com a Iniciativa Medi-
camentos para Doencas Negligenciadas
(DNDi), aproximadamente 20% dos pa-
cientes interrompem o tratamento por
causa dos efeitos colaterais, que incluem
intolerancia gastrica, erup¢des cutdneas
e problemas neuromusculares. Esse é um
dos motivos de muitos pacientes nédo
darem continuidade ao tratamento ou
relutarem em inicia-lo.

Além disso, nenhum dos medica-
mentos pode ser administrado em ges-
tantes ou pacientes em estagio avancado
de doenca cardiaca ou digestiva. “Esses
medicamentos foram desenvolvidos na
décadade 1970 e sdo altamente téxicos.
Mas, como € uma doenca que acomete
individuos de classe social mais baixa,
ndo € lucrativo para a industria farma-
céutica investir na doenca”, lamenta o
pesquisador Sergio Schenkman, profes-
sor doutor da Universidade Federal de
S&o Paulo (Unifesp) e membro da Acade-
mia Brasileira de Ciéncias e da ACIESP.

A pandemia também prejudicou o
panorama de tratamento, pois a fabri-
cacdo das drogas foi reduzida e o uso
atualmente estd bem restrito. “Dessa
forma, o medicamento nio esta sendo
liberado para todos os casos cronicos,
mas somente para os transplantados
que podem ter risco de ativar a doenca
de Chagas”, acrescenta a médica infecto-

logista Erika Alessandra Pellison Nunes
da Costa.

Com o objeto de encontrar medica-
mentos que atinjam apenas o foco da
doenca, pesquisadores tém o desafio
de identificar as proteinas-alvo do
Trypanosoma cruzi que sejam relevantes
para o desenvolvimento de remédios ca-
pazes de interromper especificamente
algum processo importante para a pro-
liferagdo do parasito, sem afetar outros
processos do organismo humano. Um
desses estudos foi desenvolvido por
pesquisadores da Unifesp e do Centro de
Quimica Medicinal da Universidade Es-
tadual de Campinas (CQMED-Unicamp)
—um Instituto Nacional de Ciéncia e Tec-
nologia (INCT) apoiado pela Fundacéo
de Amparo a Pesquisa do Estado de Séo
Paulo (FAPESP). Os pesquisadores des-
creveram uma molécula capaz de inibir
invitro a proliferacio do parasito causa-
dor da doenca de Chagas.

“Quando o parasito entra no organis-
mo humano fica em uma situagio dife-
rente da que encontrava no inseto, por-
que temperatura, acidez e sais minerais
tornam o local inéspito. Para se adaptar
anova drea, o Trypanosoma cruzi utiliza
a enzima TcK2 para se reprogramar e se
multiplicar dentro das células humanas.
Embora o sequenciamento do genoma
do animal j& preveja a existéncia dessa
enzima, ndo sabiamos para que servia
e a sua importancia”, relata o professor
Sergio Schenkman, que colabora no es-
tudo desenvolvido por Tiago de Paula
Marcelino, doutorando em Microbiolo-
gia e Imunologia na Instituicdo.

Em laboratdrio, o grupo testou, em
células de cultura, 379 moléculas inibido-
ras de enzimas da mesma classe, e iden-
tificou duas que inibiam a enzima TcK2
e, consequentemente, o crescimento do
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SERGIO SCHENKMAN

parasito. Entre as moléculas inibidoras
com eficdcia estd o dasatinibe, um me-
dicamento utilizado no tratamento de
leucemias mieloides agudas e cronicas.
“Trata-se de uma ideia preliminar, pois é
uma droga usada contra a leucemia que
também afeta as células humanas e tem
efeitos colaterais no organismo. Mas, a
partir deste composto da enzima e do mé-
todo de ensaio de sua atividade, deriva-
dos podem ser feitos quimicamente para
aumentar a poténcia e gerar um novo
medicamento”, acrescenta o professor.
Os préximos passos do estudo tém
o objetivo de descobrir outros compos-
tos que ndo afetem tanto o organismo
animal ou humano, para continuar as
pesquisas in vitro e, posteriormente,
em animais e humanos. Além disso, sdo
necessarios novos estudos para reducéo
dos custos, para chamar a atencéo da
indtstria farmacéutica e para entrar na
agenda do governo para investimentos.
O artigo ‘Identification of inhibitors for
the transmembrane Trypanosoma cruzi
elF2a kinase relevant for parasite pro-
liferation’ foi publicado no Journal of
Biological Chemistry, em 2023. ®



TECNOLOGIA

DISPOSITIVO PARA CHAGASICOS

O MODULADOR LIBERA
UM IMPULSO ELETRICO
DE ALTA ENERGIA
DURANTE UM PERIODO
ESPECIFICO DO
BATIMENTO CARDIACO

Elessandra Asevedo
Especial para Super Saudavel

os infectados com o parasito
Trypanosoma cruzi na fase cro-
nica, 30% podem desenvolver
danos no coracdo em diversos
graus, desencadear insuficiéncia
cardiaca e ser candidato aum transplante.
Isso porque o protozodrio se aloja no co-
racdo provocando fibrose, inflamacéo e
outros processos que prejudicam o seu
funcionamento. Com foco nesse grupo,
pesquisadores do Instituto do Coracéo
do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo
(InCor-HC-FMUSP) iniciaram um estudo
que busca uma maneira de melhorar o
funcionamento do coragéo enfraquecido
pela doenca. O dispositivo alvo da pes-
quisa é um modulador da contratilidade
cardiaca (CCM) cujo diferencial estd na
liberacio de um impulso elétrico de alta
energia durante um periodo especifico do
batimento cardiaco.
O equipamento, que é instalado de
forma permanente no coracdo, entra

em acdo quando o 6rgao se contrai, in-
tensificando a forca de bombeamento do
sangue que as cavidades cardiacas cap-
taram no momento do seu relaxamento.
Diferentemente de marca-passos conven-
cionais, o aparelho libera o pulso elétrico
acada batimento, funcionando de forma
constante enquanto estiver acoplado no
coracdo. “Estados Unidos, Canada e Eu-
ropa ja utilizam o equipamento, que €
regularizado nos casos de doencas car-
diacas como infarto, cardiomiopatia dila-
tada e insuficiéncia cardiaca. Entretanto,
nunca foi testado para a cardiomiopatia
chagésica. Assim, a nossa serd a primei-
ra pesquisa do mundo”, pontua o médico
cardiologista Martino Martinelli, docente
da FMUSP e diretor da Unidade Clinica
de Estimulacdo Cardiaca do InCor.

O estudo clinico randomizado tera
60 pacientes com insuficiéncia cardiaca.
O modulador da contratilidade cardiaca
vai ser comparado com um marca-passo
ressincronizador, que tem sido utilizado
em pacientes com doenca de Chagas e
insuficiéncia cardfaca. O estudo estd
em andamento e seis pacientes ja foram
incluidos no protocolo de pesquisa. “Os
resultados preliminares sdo animadores,
pois mostram melhora na qualidade de
vida do paciente que recebeu o disposi-
tivo. Entre os possiveis beneficios esta a
menor frequéncia de internacdes e mais
disposicao para atividades fisicas, poden-
do substituir ou adiar a necessidade de
um transplante”, sinaliza.

RISCOS ASSOCIADOS AO CORACAO

Além de envolver o sistema de conducao do coracao causando
bloqueios elétricos no 6rgao, a doenca de Chagas pode deixa-lo
lento, com a necessidade de implantar um marca-passo. “Outro
risco é de taquiarritmia, que sao arritmias rapidas e graves que fa-

zem com que o paciente tenha de colocar o dispositivo cardioversor
desfibrilador implantével”, acentua o professor. A doenca também
pode causar aneurismas que levam a formagao de codgulos que, ao
se desprenderem, podem provocar embolias cerebral e periférica.

MaARTINO MARTINELLI

O implante do dispositivo CCM esta
incluso na dltima Diretriz Brasileira de
Dispositivos Cardiacos Eletronicos, de
2023, mas ainda ndo esta disponivel no
Sistema Unico de Saide (SUS) ou na
Agéncia Nacional de Satide Suplementar
(ANS), e serd aplicado conforme proto-
colo de pesquisa elaborado e coordenado
pelo InCor. Portanto, o objetivo do estudo
€ criar evidéncias cientificas que possam
ajudar na tomada de decisao dos 6rgaos
da saude publica, pois sempre se leva
em consideragdo os custos envolvidos
Nos pacientes com e sem intervencao.
“Nossos resultados podem abrir ca-
minho paraumanovaeinédita _
opgéo de tratamento da in- - J
suficiéncia cardiacaem - r b
pacientes com doenga ' »
de Chagas”, reforca i
o professor Mar- /£ - = =
tino Martinelli. '

Como os tratamentos nem sempre evitam
a evolucao da doenga, o transplante de coracao
pode se tornar a melhor opgao para alguns pacien-
tes. No entanto, a alternativa também tem limitacoes,
como a rejeicao do novo 6rgao e a necessidade de uso perma-
nente de medicamentos. A baixa disponibilidade de doadores e a
fila de espera levam os especialistas a buscar procedimentos que
melhorem as opgdes para esses pacientes cronicos. ®
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MICROBIOTA & PROBIOTICOS

AS FORMAS DIGESTIVAS DA

A MICROBIOTA
INTESTINAL PODE TER
ALGUMA INFLUENCIA
NO MEGACOLON E
NO MEGAESOFAGO,
DOIS PROBLEMAS QUE
AFETAM CHAGASICOS

Adenilde Bringel

iante dos inumeros estudos
que demonstram o papel do
microbioma intestinal na pre-
vencao ou no desenvolvimento
de uma série de enfermidades,
cientistas passaram a investigar se os
microrganismos que habitam o intesti-
no humano e seus metabdlitos teriam
alguma influéncia na patogénese da
doenca de Chagas. Alguns estudos de-
senvolvidos em modelos experimentais
e em humanos ja sinalizaram uma re-
lacdo do microbioma com a gravidade
dos sintomas, especialmente na forma
cardiaca — que atinge cerca de 30% dos
individuos infectados com o parasito
Trypanosoma cruzi (T. cruzi).

Na forma digestiva, que atinge até
15% dos infectados, a doenca pode cau-
sar um dano progressivo no es6fago e no
cblon, levando ao megaesdfago chaga-
sico e ao megacdlon chagasico — duas
formas que podem agravar e alterar o
estado nutricional dos pacientes. Como
alguns estudos tém mostrado que a res-
posta imunoldgica a um parasita pode
depender da microbiota intestinal, uma
das hipéteses é que a infecgdo pelo T.
cruzi possa alterar a colonizagao de al-
gumas bactérias, levando a reatividade
do sistema imune e, consequentemente,
aos quadros mais graves.

O megacdlon chagasico é considera-
do a segunda causa mais frequente de
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manifestacio das formas digestivas da
doenca de Chagas. Caracterizado por
sintomas como constipacdo cronica e
severa, distensdo abdominal, oclusoes
associadas ao fecaloma e ao volvo do
sigmoide, necrose da al¢a intestinal,
colite isquémica ou tlcera (que pode
oundo perfurar), o problema é causado
por uma alteracio no funcionamento da
musculatura da parede do célon. J4 o
megaesotfago chagasico é uma alteracédo
do trato gastrointestinal caracterizada
pela destruicdo em extensdo variavel de
plexos nervosos intramurais do 6rgéo. A
destruicdo intrinseca das células nervo-
sas (desnervacgdo) que ocorre na enfer-
midade ocasiona perda do peristaltismo
no corpo do es6fago (aperistalse) e falta
de relaxamento do esfincter esofagiano
inferior as degluticoes (acalasia).

Em ambos os casos, o parasito se
aloja nos tecidos e na musculatura des-
ses 6rgdos, prejudicando os movimentos
peristalticos que levam o alimento que
esta em digestdo (es6fago) e o bolo fecal
que seria expelido (cdlon). Com esses
movimentos prejudicados, toda a fisiolo-
gia serd impactada e os érgaos comecam
adilatar, acumulando alimentos e fezes,
respectivamente. No caso do megaeso-
fago, a dilatagdo faz com que o paciente
ndo consiga deglutir adequadamente —

L[ .

por isso, o pesquisador Carlos Chagas
chamava o problema de ‘mal do engas-
g0’. No megacdlon, as mudancas na mi-
crobiota sdo consequéncia da alteracéo
da motilidade intestinal decorrente da
perda dos plexos nervosos. Por isso, as
fezes irdo se acumular e o individuo
ficara com sua capacidade defecatdria
prejudicada. As duas condi¢bes trazem
sérios prejuizos a saide e a qualidade de
vida dos pacientes.
Amédicaimunologista Ester Sabino,
professora associada do Departamento
de Moléstias Infecciosas e Parasitarias
da Faculdade de Medicina da Universi-
dade de Séo Paulo (FMUSP) e pesqui-

EXPERIMENTO ENVOLVEU

Durante o estudo realizado na UERN,
0s pesquisadores aplicaram varios scores
quanto a constipagao intestinal, ao esforco
evacuatorio e a qualidade de vida dos
pacientes participantes, antes e depois
de usarem o mix composto de 30g de
fibras, por 45 dias, e compararam com 0s
individuos controles. No grupo 1, um total
de 50 pacientes constipados — 30 com
doenca de Chagas e 20 controles - foi
submetido ao tratamento com fibras. No
grupo 2, 16 pacientes foram submetidos

Fotos: Arquivo pessoal



DOENCA DE CHAGAS

50

sadora com foco em doenca de Chagas no Instituto de Medi- ¥
cina Tropical da Instituicdo, informa que o megacélon e o N
megaesofago podem ocorrer em conjunto com a forma
cardiaca, embora geralmente ocorram separadamente.
E a etiologia de ambos parece ser diferente do que leva
a cardiomiopatia chagéasica. “As duas condi¢des sao difi-
ceis de estudar e sdo ainda mais negligenciadas do que a
forma cardiaca. Como a frequéncia é menor, é bem dificil
o seguimento desses pacientes”, lamenta. O tratamento
para megaesofago € cirurgico e, no megacélon, a inter-
vencdo com ingestdo de fibras pode funcionar para alguns
pacientes, no sentido de evitar o agravamento dos sintomas
e, consequentemente, a necessidade de cirurgia de resseccéo
do 6rgdo.

MIX DE FIBRAS

Para avaliar quanto as fibras poderiam auxiliar alguns pa-
cientes com a forma digestiva da doenca de Chagas, atendi-
dos no ambulatdrio da Universidade Estadual do Rio Grande
do Norte (UERN) - campus Mossor6, a nutricionista Anténia
Suellen Fernandes Dantas desenvolveu o estudo ‘Efeitos do tra-
tamento dietético com a suplementagdo de fibras alimentares
na melhora do perfil nutricional e da constipagdo cronica em pa-
cientes chagdsicos cronicos portadores de forma clinica digestiva’,
durante o mestrado, em 2023. “Tinhamos pacientes com megacdlon
atendidos no ambulatdrio que passavam até 30 dias sem defecar,
e queriamos entender se a dieta com fibras poderia ajuda-los. E a
resposta que obtivemos foi surpreendente, com melhora em todos
os pardmetros avaliados nos pacientes”, acentua o professor doutor
Cléber Mesquita, médico cardiologista e orientador de Pds-gradua-
cdo da UERN, que orientou o estudo.

PARTICIPANTES, ENTRE PACIENTES E CONTROLES

“.—...--_h
>

a uma intervencao nutricional sem fibras -
metade com a doenca de Chagas e metade
como controle. Para buscar resultados con-
sistentes no experimento foram avaliados 0s
perfis antropométrico, bioquimico e dietético
dos participantes, assim como a gravidade
da constipagao (Escala de Bristol) na pri-
meira consulta nutricional pré-tratamento.
Apos a intervengao, todas as variaveis foram
reavaliadas.

Depois do tratamento com o mix de fi-
bras, os pesquisadores confirmaram melhora

significativa de todos os parametros antro-
pométricos avaliados, como peso, indice de
Massa Corporal (IMC) e circunferéncia da
cintura. Além disso, houve reducao significati-
va de glicemia, triglicerideos, colesterol total
e fragdes e transaminases hepaticas para
ambos 0s grupos que consumiram fibras.

0 tratamento também melhorou signifi-
cativamente o indice de Qualidade da Dieta
Revisado (IQD-R) e a Escala de Bristol para
os dois grupos, realocando a maioria dos
pacientes para o status de evacuacgdes nor-

4

-

mais. “Queremos entender se 0s pacientes
melhoraram simplesmente porque a fibra
aumenta o peso fecal e facilita a defecagao,
ou porque as fibras mudaram o perfil da
microbiota intestinal e, com isso, tiveram
menos inflamagao. Sera que, por terem
menos inflamagao, melhoraram os parame-
tros clinicos de constipagao?”, questiona o
professor Cléber Mesquita. Para responder a
€ssas € outras perguntas, o grupo da UERN
deu inicio a uma nova pesquisa que vai ava-
liar a microbiota intestinal desses pacientes.
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MICROBIOTA & PROBIOTICOS

NOVAS EVIDENCIAS

Segundo o professor Cléber Mesquita, a meta
da nova pesquisa € tentar entender se ha alguma
interferéncia do ambiente intestinal na resposta
imune as diferentes formas da enfermidade. Mes-
mo sabendo que a doenca de Chagas também
esta associada as linhagens do T. cruzi — que
pode ter cepas mais ou menos agressivas e com
mais tropismo pelo coracao ou pelo intestino —,
0 médico acredita que a resposta imune esteja
envolvida com o agravamento da doenca. Dentre
as muitas duvidas a serem respondidas esta o
fato de alguns pacientes que vivem na mesma
casa/comunidade terem uma forma cardiaca
grave e uma forma cardiaca leve ou indeterminada
da doenca. Outra questao a ser esclarecida é por
que um grupo desenvolve megacélon e outro, pela
mesma cepa, tem o colén normal.

“Atendo pacientes irmaos que cresceram jun-
tos e, provavelmente, sao portadores da mesma
cepa de T. cruzi, mas um € grave € 0 outro nao tem
qualquer manifestacao de doenca. Sera que a res-
posta do hospedeiro € distinta e, se sim, por que
os individuos apresentam uma resposta distinta?
A microbiota talvez seja uma das pecas para
responder algumas dessas duvidas”, analisa. O
Rio Grande do Norte tem dois servigos publicos
ambulatoriais de atendimento a pacientes com
doenca de Chagas. No ambulatério da UERN, em
Mossord, sao acompanhados sistematicamente
cerca de 500 pacientes. No entanto, as estima-
tivas indicam pelo menos 12 mil habitantes no
Estado contaminados pelo T. cruzi.

Pela experiéncia com doenca de Chagas, a
professora Ester Sabino acredita ser realmente
possivel que ocorra uma interferéncia da micro-
biota intestinal no agravamento das diferentes
formas da enfermidade. A cardiomiopatia chagasi-
ca, por exemplo, é consequéncia a uma resposta
imune inadequada contra o parasito. “A hipotese
€ gque a resposta imune seria modulada pela
composicao das bactérias presentes no intestino.
Assim, dependendo do microbioma intestinal 0os
pacientes poderiam ou ndo desenvolver cardio-
miopatia chagasica”, sugere. A docente acentua
que seu grupo esta muito interessado em estudar
a microbiota e um dos estudos ja realizados,
publicado em 2020 na revista Frontiers, avaliou a
microbiota de pacientes chagasicos e encontrou
alguns resultados que sugerem que a infeccao
pelo T. cruzi resulta em uma mudanga no micro-
bioma intestinal em direcdo a uma comunidade
dishiética, com niveis mais baixos de microrga-
nismos associados a saude (leia mais ao lado).
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Estudo investigou o

O estudo cientifico ‘Gut dysbiosis
in Chagas disease. A possible link to
the pathogenesis’, desenvolvido pela
aluna de doutorado de Doencas In-
fecciosas e Parasitarias da FMUSP,
Marcela de Souza Basqueira, em
2020, buscou compreender melhor
o papel do microbioma intestinal
nos diferentes fenétipos da doenca
de Chagas. Os pesquisadores avalia-
ram o microbioma fecal de pacientes
com diferentes formas da doenca
cardiaca, gastrointestinal e indeter-
minada, e compararam os resultados
com controles saudéveis.

O experimento envolveu 114
participantes: 62 com diagnéstico
das formas cardiaca (30) ou inde-
terminada (32) selecionados de um
grupo previamente inscrito em uma
coorte brasileira (REDS II — Historia
Natural da Doenga de Chagas) reali-
zada entre 2008 e 2010, em Sédo
Paulo. Também foram incluidos
11 pacientes com a forma digestiva
(megacdlon) em acompanhamento
no Hospital das Clinicas da FMUSP
e no Instituto de Infectologia Emilio

Pesquisadores da Fundacao Os-
waldo Cruz do Mato Grosso do Sul
(Fiocruz-MS) e do Grupo de Estudos
em Doenga de Chagas (GEDoCh) da
Faculdade de Ciéncias Médicas da Uni-
versidade Estadual de Campinas (FCM-
Unicamp) estao iniciando um estudo
para avaliar o microbioma intestinal de
pacientes com megacélon chagasico.
Além disso, o grupo vai analisar, pelo
sequenciamento, o perfil genético do
Trypanosoma cruzi. O objetivo dos
pesquisadores é confirmar alguns
achados de artigos cientificos que
relacionam o microbioma intestinal
com as formas clinicas da doenca de
Chagas - a maioria ainda com mode-

Ribas, e 31 doadores de sangue soro-
negativos para T. cruzi da Fundacéo
Pré-Sangue (controles), ambos em
Séo Paulo.

“Esse trabalho buscou entender
como era a diversidade da microbio-
ta nesses pacientes, especialmente
por causa da cardiomiopatia chaga-
sica, porque néo tem tanto parasito
no coracdo que justifique aquela in-
flamacao enorme, destruicéo e fibro-
se. E um estudo simples, bem inicial
e descritivo, e foi um dos primeiros
com microbiota do nosso grupo no
Hospital das Clinicas. Vimos que a
conclusao néo € tdo simples, mas é
interessante”, ressalta a professora
Ester Sabino, que coordenou o
experimento.

Entre os participantes ndo houve
diferenca de idade, peso ou altura.
Entretanto, o grupo do megacdélon
foi composto apenas por mulheres,
enquanto os grupos com formas
cardiacas e indeterminadas eram
principalmente de homens. Os ha-
bitos intestinais relatados no grupo
controle diferiram ligeiramente dos

NOVA PESQUISA BUSCA A CONFIRMACAO

los experimentais. Alguns desses es-
tudos mostram que o tratamento com
alguns compostos poderia melhorar a
sobrevida desses pacientes.

0 projeto parte de algumas evidén-
cias ja publicadas. Uma delas inclui es-
tudos do material genético obtido das
fezes de pacientes que mostram uma
disbiose intestinal que poderia influen-
ciar na patogénese da doenca. Outra
hipétese relacionada a patogénese da
doenca de Chagas é sobre a diferenga
€ a qualidade do microbioma encon-
trado em pacientes portadores de
megacélon chagdsico e nao chagasico,
determinando o impacto na progressao
da doenca. “Além do estudo do perfil



pacientes com doenca de Chagas, inde-
pendentemente do fenétipo da doenga.

Ao comparar os resultados do sequen-
ciamento da microbiota dos pacientes
com as formas clinicas da doenca de
Chagas com o grupo controle, os autores
observaram trés géneros predominantes:
Bacteroides, Prevotella e Faecalibacterium.
Os taxons mais abundantes foram
Bacteroides nos grupos controle, inde-
terminado e megacdlon. JA o grupo
cardiaco foi dominado por Prevotella,
e pacientes com megacolon chagasico
apresentaram maior abundancia relati-
vade Rikenellaceae e Odoribacteraceae do
que os demais grupos.

No entanto, um dos achados que
mais chamaram a atencéo dos pesqui-
sadores foi uma frequéncia relativa do
filo Verrucomicrobia significativamente
menor no grupo de pacientes com a
forma cardiaca, em comparacdo com
os pacientes com a forma digestiva e
indeterminada da doenga de Chagas. “A
bactéria Akkermansia, principal género
do filo Verrucomicrobia e que aparece em
vdrias outras doencas, estava em menor
abundancia em pacientes com a forma

cardiaca e, aparentemente, esta relacio-
nada com o controle da resposta imune”.
acentua a professora Ester Sabino.

A abundéincia de Akkermansia,
uma bactéria produtora de butira-
to, tem sido associada a um intesti-
no saudavel e a diminuicdo da infla-
macfo, tanto em estudos com
animais quanto clinicos. O au-  /
mento da abundéncia de
Akkermansia também
tem sido associado /4
aos efeitos benéfi-
cos de uma dieta
pobre em proteinas
ericaem carboidra-
tos para manter a
saude intestinal. A
professora Ester Sa-
bino reforca que alguns
estudos demonstram que a
Akkermansia também altera a res-
posta a determinados tipos de cancer.

No entanto, para comprovar se
realmente influencia uma resposta do
sistema imune € necessario fazer mais
estudos, primeiramente em modelos
experimentais. “Parece que a bactéria

DOS ACHADOS CIENTIFICOS

¢ protetora para uma
resposta menos grave,
mas precisarfamos de
muitos outros trabalhos para su-
gerir um tratamento. Nosso grupo é
de epidemiologia clinica, entretanto,
podemos colaborar com pesquisadores
que tenham outras expertises para ten-
tar entender essa influéncia”, sinaliza a
professora Ester Sabino.

Depositphotos/lightsource

genético do parasito, que provavelmente esta
relacionado com a forma clinica digestiva,
queremos entender o que mais pode afetar
esse agravamento da doenga. Sera que é
apenas a genética do parasito, sera que
é o microbioma do hospedeiro ou seriam
ambos?”, questiona a pesquisadora da
Fiocruz-MS e colaboradora da FCM-Unicamp,
Glaucia Elisete Barbosa Marcon.

0 grupo também quer investigar se, nos
pacientes com megacélon, o sequencia-
mento do DNA do tecido intestinal mostrara
perfis genéticos semelhantes diretamente
associados a forma digestiva. Os pesqui-
sadores também pretendem identificar
quais microrganismos estao presentes na
microbiota dos pacientes e qual é a relacao

com a gravidade da forma clinica digestiva
da doenca de Chagas.

“A partir disso surgem outras ideias,
como mudanca de dieta, identificacao de
mediadores inflamatorios e suplementos ali-
mentares que possam melhorar a patogéne-
se da doenga”, acrescenta a pesquisadora
Glaucia Elisete Barbosa Marcon. O estudo
vai envolver 50 pacientes com megacélon
chagasico e nao chagasico, com doenga
de Chagas sem forma clinica e controles
saudaveis. Esses pacientes sao atendidos
no Hospital de Clinicas da FCM-Unicamp,
mas, se necessario, poderao ser recrutados
de outros centros localizados em Ribeirao
Preto, Goias e Bahia. O estudo deve estar
finalizado em 2025.

GriuciA Euisete BArRBosA MARcCON
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O PERIGO DA RESISTENCIA

SEDENTARISMO,
VOLUME ABDOMINAL

E OBESIDADE ESTAQ
ASSOCIADOS A
CONDICAO, QUE PODE
EVOLUIR PARA DIABETES

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

ecretada pelo pancreas, ainsu-
lina é um horménio anabolizante
que desempenha papel impor-
tante na regulacéo dos niveis de
acucar no sangue, permitindo
que as células absorvam a glicose e ob-
tenham a energia que necessitam para
seu pleno funcionamento. Além disso,
tem o papel fundamental de metaboli-
zar carboidratos, proteinas e gorduras,
ajudando o organismo a armazenar gli-
cose no figado e nos musculos, e manter
os tecidos gordurosos. A resisténcia a
insulina (RI) se manifesta quando o or-
ganismo nao responde adequadamente
a esse hormonio ocasionando — apesar
do aumento compensatério de insulina
— dificuldades para absorcéo celular da
glicose do sangue. Sem causas bem defi-
nidas, identificar esta condicdo pode ser
um desafio para os médicos, pois o pro-
blema é frequentemente assintomaticoe,
quando ha sinais, geralmente ja caracte-
rizam um quadro de pré-diabetes ou de
diabetes tipo 2 —doenca que acomete cer-
cade 14 milhdes de brasileiros de acordo
com dados do Ministério da Satde.

A RI também se associa a um maior
risco de hipertensao, alteracdo da distri-
buicdo do colesterol (com diminuicdo do
HDL e aumento de triglicérides) e favo-
rece a formacao de coagulos dentro das
artérias (trombose arterial). Curavel, a
terapéutica orientada pelo clinico geral
ou endocrinologista inclui acompanha-

14 Super Saudavel « jan/mar 2024

mento dos niveis de glicose no sangue e,
principalmente, mudancas no estilo de
vida com a pratica de atividades fisicas
regularmente, perda de peso e manuten-
cdo de uma alimentacéo saudavel.

E consenso que a genética tem uma
contribuicdo importante para o desen-
volvimento da resisténcia a insulina e
hiperinsulinemia (resisténcia aumenta-
da a insulina). No entanto, a condi¢do
também esta intimamente associada ao
sobrepeso e a obesidade. “O aumento
da massa do tecido adiposo e do volu-
me abdominal se associa com elevacdo
de colesterol e triglicerideos. Aliado ao
sedentarismo e ao consumo elevado de
carboidratos, provoca elevacgao da glico-
seno sangue e, consequentemente, uma
producao maior de insulina pelas células
pancredticas. Por conseguinte, determi-
na um estado de alto risco cardiovascu-
lar”, acentua o endocrinologista Rogério
Friedman, professor da Faculdade de
Medicina e chefe do Servigo de Endocri-
nologia do Hospital de Clinicas de Porto
Alegre da Universidade Federal do Rio
Grande do Sul (HCPA-UFRGS).

Além disso, o aumento de tecido
adiposo promove o acimulo de radi-
cais livres que sdo capazes de causar
danos celulares, ativando quadros
inflamatorios cronicos que au-
mentam o risco de doencas car-
diovasculares, diabetes (prin-
cipalmente o tipo 2) e alguns
tipos de cancer, entre outros.
O ideal para prevenir a RI é
manter o peso dentro do Indi-
ce de Massa Corporal (IMC)
adequado — entre 18,5kg/m?
e 25kg/m?*-evitando o sobre-
peso e a obesidade.

A médica endocrinolo-
gista Patricia Monteagudo,
docente do Departamento de
Clinica Médica da Escola Paulis-
ta de Medicina da Universidade

Federal de Sdo Paulo (EPM-Unifesp),
acrescenta que no sexo feminino o pro-
blema também esta relacionado a sindro-
me dos ovarios policisticos (SOP) e esta
presente em cerca de 90% das mulheres
com essa condicdo, o que as torna mais
suscetiveis a diversos distirbios meta-
bdlicos. Apesar de fatores genéticos in-
fluenciarem o desenvolvimento da SOP,
diversos estudos apontam a resisténcia
a insulina e hiperinsulinemia como fa-
tores-chave na alteracdo hormonal e no
desequilibrio da normalidade da ovula-
¢do. “Isso acontece porque o excesso de
insulina tem uma acdo direta nos ovarios,
estimulando a producéo de testostero-
na (hiperandrogenismo) e, na hipdfise,
predispondo a auséncia da ovulacdo e




A INSULINA

menor fertilidade. Além disso, age nos
tecidos periféricos adiposo e muscular,
promovendo uma inflamacao cronica de
baixo grau e, consequentemente, aumen-
tando o risco de doencas metabdlicas”,
reforca.

Silenciosa, a resisténcia a insulina
ndo costuma apresentar sintomas apa-
rentes. “Em casos mais raros em que
ha alto desequilibrio pode aparecer a
chamada acantose nigricante, manchas
marrons com textura grossa e aveluda-
da que surgem na pele quase sempre
na regido do pescoco, podendo atingir
também as axilas e os bragos”, destaca
o endocrinologista Rogério Friedman.
Outros sinais podem ser observados,
como fraqueza e fadiga; ganho de peso
rapido, em especial na regido abdominal;
inchaco e fluxo menstrual desregulado,
entre outros, a depender da enfermidade
concomitante. Mas, nesses casos, € pro-
vavel que um quadro de SOP, esteatose
hepatica (acimulo de gordura no figado
que pode causar dor, fraqueza e perdade
apetite), pré-diabetes, diabetes gestacio-
nal ou diabetes tipo 2 ja esteja instalado.

DIAGNOSTICO
Aavaliacdo clinica € a principal forma
de diagnosticar a resisténcia a insulina.

RocERI0 FRIEDMAN

Aendocrinologista Patricia Monteagudo
enfatiza que o exame fisico com avaliacdo
da centralizagdo de gordura (aumento
desproporcional da gordura abdominal),
e apresenca de acantose nigricante, € um
quadro muito sugestivo de resisténcia a
insulina. “A confirmacdo laboratorial
da RI é trabalhosa e cara. Muitas vezes,
apesar de a glicose estar em um nivel
satisfatorio, a taxa de insulina é alta. E
isso acontece pois, para manter os niveis
de aclicar normais, o organismo precisa
secretar quantidades aumentadas do
horménio, e essas alteracdes sdo previ-
siveis quando ha centralizacdo da gordu-
raabdominal”, afirma. A médica acentua

Patricia MonTEAGUDO

que o calculo do indice Homeostasis
Model Assessment of Insulin Resistance
(HOMA) a partir das dosagens de glice-
mia e insulina no jejum néo é indicado
para avaliacio individual, pois pode in-
ferir menor capacidade da produgéo da
insulina, e ndo a resisténcia— o HOMA é
indicado para avaliacdo populacional. O
médico pode solicitar, ainda, dosagens
de glicemia e hemoglobina glicada e,
eventualmente, o teste oral de tolerancia
a glicose para diagndstico de diabetes. O
perfil de colesterol (HDL baixo e trigli-
cérides elevados) e acido urico elevado
sdo alteracOes metabdlicas que apontam
para a resisténcia a insulina.

DIETA E ATIVIDADE FiSICA SAO FUNDAMENTAIS

0 médico Rogério Friedman enfatiza que a adogao de uma dieta
equilibrada é o primeiro passo para o processo de cura. O cardapio,
preferencialmente fracionado ao longo do dia em menores por¢oes,
deve incluir alimentos que fornegam aglicar mais lentamente ao corpo.
“Entre as sugestdes estao carboidratos integrais, vegetais, verduras,
carnes magras, frutos secos, sementes, oleaginosas como macada-
mia, nozes e castanhas, frutas e outros alimentos ricos em fibras, que
mantém os niveis glicémicos e ajudam na saciedade”, enumera. Em
contrapartida, devem ser evitados o0s alimentos que fornecem agticar
rapidamente para a corrente sanguinea, como paes brancos, vegetais
com amido, acucar refinado, bebidas alcodlicas, refrigerantes, gordura
saturada, ultraprocessados e embutidos.

A prética regular de atividade fisica também é importante para o

e

restabelecimento da saide, porque o exercicio aumenta a captagao de
glicose mediada pela insulina na musculatura esquelética. “Com isso,
torna mais eficiente o uso de energia, reduzindo o risco de desenvolvi-
mento de diabetes, melhorando o condicionamento cardiovascular e
auxiliando na redugao da massa corporal através da perda de gordura”,
orienta a endocrinologista Patricia Monteagudo. No caso de risco de
diabetes, 0 médico pode paralelamente prescrever medicamentos
como a metformina — que ajuda a controlar a produgao de glicose
pelo figado e aumentar a sensibilidade a insulina. Por esse motivo, &
fundamental manter um acompanhamento médico regular para verifi-
car os indices glicémicos e o controle de peso, além de monitorar 0s
sintomas, tratar doengas associadas e garantir que as boas praticas
de salde sejam permanentes.
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RISCO ELEVADO DE HIPERTENSAO

O resultado de uma subanalise do
Estudo Longitudinal de Saude do Adulto
(ELSA-Brasil) — investigacao multicéntrica
conduzida a partir de dados de funcionarios
e professores de seis instituicdes publicas
de ensino superior € de pesquisa do Pais
— mostrou que individuos normotensos
e resistentes a insulina apresentaram
chance 150% maior de evoluirem para um
quadro de hipertensao arterial sistémica. O
aumento do risco de hipertensao também
foi encontrado quando analisadas apenas
pessoas sem sobrepeso ou obesidade.
Esses resultados foram descritos no artigo
‘Association of hypertension and insulin
resistance in individuals free of diabetes
in the ELSA-Brasil cohort’, publicado recen-
temente no periédico Scientific Reports. O
estudo avaliou 4.717 adultos com média
de idade de 48 anos (67% mulheres) e sem
diabetes. Além disso, foram excluidos das
analises os participantes com hipertensao
ou pré-hipertensao prévias ou histérico de
doencas cardiovasculares.

“Com seguimento médio de 3,8 anos,
avaliamos que a resisténcia a insulina
aumentou o risco de desenvolver pré-
hipertensao e hipertensao em 51% e 150%,
respectivamente. Além disso, analisamos
que a Rl foi capaz de prever a incidéncia de
pré-hipertensao e hipertensao em individuos
com IMC normal, revelando-se um fator de
risco independente de sobrepeso ou obesi-
dade”, destaca a médica endocrinologista
Luisa Lima Castro Schiitze, mestre e douto-
ra em Saude do Adulto pela Faculdade de
Medicina da Universidade Federal de Minas
Gerais (UFMG) e principal autora do estudo.
Para identificar os casos de RI na coorte ana-
lisada, os pesquisadores utilizaram o indice
de resisténcia a insulina HOMA-IR, escolhido
por ser um método validado pela técnica de
clamp euglicémico-hiperinsulinémico e deter-
minado através de férmulas matematicas
que estao relacionadas com a quantidade
de agucar no sangue e de insulina produzida
pelo organismo.

Dos participantes, 36% apresentavam
sobrepeso e 11% obesidade. A pesquisa-
dora destaca que dados prévios ja haviam
sugerido que poderia haver uma interacao
entre Indice de Massa Corporal (IMC) e Rl
em relacdo a sua capacidade de predizer
hipertensao. Quando os modelos foram
realizados com individuos acima do IMC
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Luisa Lima CASTRO ScHUTZE

ideal, a Rl deixou de ter associacao signi-
ficativa com os desfechos sugerindo que,
em individuos com sobrepeso/obesidade,
a resisténcia a insulina isoladamente nao
teria impacto adicional no desenvolvimento
de pré-hipertensao ou hipertensao. “No
entanto, os dados analisados mostraram
um risco aumentado para pré-hipertensao e
hipertensao nos individuos sem sobrepeso
ou obesidade, sugerindo que a Rl prediz
niveis pressoricos aumentados independen-
temente do IMC”, avalia. Tal achado sugere,
portanto, que a Rl pode ser um marcador
mais precoce do que sobrepeso/obesidade
para o desenvolvimento de hipertensao.
Este foi o primeiro estudo prospectivo
multicéntrico a avaliar o impacto da Rl no
desenvolvimento de pré-hipertensao e hiper-
tensdo em individuos sem diabetes na Amé-
rica Latina. Outros diferenciais sao o grande
nimero de participantes e a abrangéncia
dos dados coletados, que permitiu avaliar
potenciais fatores de confusao e diversida-
de sociodemografica inerente a populagao
brasileira. “Embora composto por residentes
em seis municipios do Pais, uma possivel
limitacao do estudo seria nao incluir todo o
espectro da populacao, por exemplo, indivi-
duos de muito baixa renda ou desemprega-
dos”, comenta a pesquisadora. A amostra
também foi composta predominantemente
por mulheres, pessoas brancas e individuos
com maior escolaridade. Entretanto, os
achados foram considerados muito satisfa-
térios e reforcam a importancia de aumentar
0s esforgos para promover qualidade de vida
através de habitos mais saudaveis. ®
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TAURINA

CONSUMO DIARIO
DO AMINOACIDO
AUXILIA PARA O
CONTROLE DO
ESTRESSE OXIDATIVO
DE MULHERES NA
POS-MENOPAUSA

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

ados do Instituto Brasi-
leiro de Geografia e Esta-
tistica (IBGE) sugerem
que, em 2060, um quarto
da populacdo brasileira
tera mais de 65 anos. A estimativa,
que segue as perspectivas em nivel
global, incentiva pesquisadores
a procurarem caminhos para um
envelhecimento saudavel, mini-
mizando danos organicos e altera-
¢coes fisiologicas provocados pelo
avanco da idade. O envelheci-
mento aliado a uma alimentacéo
inadequada, genética e exposicdo
a multiplos fatores como estresse,
poluicdo, tabagismo e etilismo, in-
fluencia ainda mais no aumento do
estresse oxidativo. Neste contexto,
estratégias de intervencdo utilizan-
do antioxidantes nutricionais tém
sido pesquisadas com o objetivo de
aumentar a capacidade antioxidan-
te celular. Dentre esses nutrientes
estd a taurina, disponivel principal-
mente em peixes e frutos do mar.
A suplementagdo com o ami-
nodcido tem sido utilizada no tra-
tamento de intiimeras condiges,
incluindo doencas neurodegene-
rativas como Alzheimer e Parkin-
son, epilepsia, insuficiéncia car-
diaca, aterosclerose, hipertenséo e
diabetes. A taurina também possui



E ENVELHECIMENTO SAUDAVEL

acOes importantes no metabolismo lipi-
dico, efeitos protetores em processos
inflamatdrios e atividade antioxidante.
O grupo de pesquisa em Nutricdo, Me-
tabolismo Energético e Exercicio Fisico
da Escola de Educacdo Fisica e Esporte
deRibeirdo Preto da Universidade de Sdo
Paulo (EEFERP-USP) realiza trabalhos
com a taurina desde 2008. Segundo a
professora doutora Ellen Cristini de Frei-
tas, lider do grupo, a acdo antioxidante
e anti-inflamatdria significativa do ami-
nodcido é relatada em trabalhos com
mulheres entre 25 e 45 anos, e em atletas.

Devido aos resultados, o grupo pas-
sou a investigar o uso do aminoacido no
envelhecimento, com um estudo envol-
vendo mulheres na pés-menopausa. “O
aumento de oxidacdo € um processo fi-
sioldgico associado ao envelhecimento,
assim como a inflamacdo. E, quando
comparados os grupos, percebemos que
os idosos mantém um nivel mais baixo de
taurina do que os mais jovens, provavel-
mente devido ao avanco da idade”, en-
fatiza a docente, que orientou o estudo
‘Taurine as a possible antiaging therapy:
A controlled clinical trial on taurine
antioxidant activity in women ages 55 to
70’. Desenvolvido por Gabriela Ferreira
Abud, atual doutoranda pelo Programa
de Pés-Graduagio em Nutricdo e Meta-
bolismo da Faculdade de Medicina de Ri-
beirdo Preto (FMRP-USP), o experimento

DESEQUILIBRIO ORGANICO

envolveu 24 mulheres com idade média
de 62 anos. Metade recebeu suplementa-
cdode 1,5g de taurina e metade foi suple-
mentada com placebo por 16 semanas.
Todas realizaram avaliacoes de antro-
pometria, testes de capacidade funcio-
nal, niveis de minerais, de taurina e de
marcadores de estresse oxidativo deter-
minados no plasma no periodo pré e pos-
intervencdo nutricional. Além disso, foi
realizada andlise da ingestdo alimentar
antes, durante e ap6s o periodo de inter-
vencdo. A conclusdo mostra que, nas mu-
lheres que fizeram uso da suplementacio
do aminoacido, aumentaram os niveis
plasmadticos de taurina e da enzima su-
peroxido dismutase (SOD) — que protege
a célula das reagdes danosas do radical
superdxido—, sugerindo que a suplemen-
tacdo poderia ser uma estratégia impor-
tante no controle do estresse oxidativo
durante o processo de envelhecimento.

QUANTIDADE

“Essas enzimas sdo um fator de prote-
cdo natural do organismo, mas sdo pro-
duzidas quando aliadas com a condicéo
nutricional, ou seja, € necessaria uma
dieta com alimentos ricos em magné-
sio, ferro, zinco e selénio. Infelizmente,
os idosos sdo um grupo que tem alimen-
tacdo empobrecida, o que pode ser fator
de piora para a oxidacdo. Além disso,
é preciso cuidar da microbiota, que é

ELLEN CRisTINI DE FREITAS

aresponsavel pela absorcdo dos nutrien-
tes, inclusive da taurina”, enfatiza a pes-
quisadora. A quantidade didria ideal de
consumo do suplemento ainda estd sen-
do avaliada pelo grupo, que ja desenvol-
ve um novo estudo envolvendo mulheres
idosas com obesidade e sarcopenia. Nes-
te experimento, vao utilizar 3g de taurina
para avaliacdo dos efeitos colaterais. A
docente lembra que a qualidade da tauri-
na também € essencial para os resultados
e, quanto mais pura, melhor. Por isso, a
sugestdo é sempre pedir orientacdo a um
nutricionista. O estudo foi publicado na
revista Nutrition.
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0 envelhecimento desencadeia alteracoes fisiolégicas em tecidos, 6rgaos e sistemas
que envolvem mudangas na composicao corporal, como perda 6ssea, catabolismo muscular,
aumento de gordura corporal, alteracoes digestivas e falha na absorgao de nutrientes,
além do acuimulo de danos celulares ao longo do tempo. Esses prejuizos nas células
estao associados com o desequilibrio entre os sistemas pré-oxidante e antioxidante
do organismo, refletindo no aumento do estresse oxidativo. Esse desequilibrio
favorece a producao aumentada de espécies reativas de oxigénio (EROS) que, em
altas concentracoes, pode resultar no mau funcionamento do sistema de reparo
celular, contribuindo para o desenvolvimento de doengas cronico-degenerativas nao
transmissiveis como alguns tipos de cancer, Alzheimer, Parkinson, esclerose muiltipla,
disturbios cardiovasculares, osteoporose, diabetes tipo 2 e hipertensao arterial. ®




ENTREVISTA

MUITO CUIDADO COM O C

Adenilde Bringel

m 2022, o Departamento de Cardiologia da Mulher da Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) publicou um posicionamento
sobre salide cardiovascular nas mulheres no Brasil. Este documento trouxe dados sobre o aumento de casos de doengas
cardiovasculares (DCV) na populacao feminina e acendeu um alerta para a prevencao de forma integrada. Um dos fatores
preocupantes é o fato de a mulher nao apresentar os sintomas classicos de um infarto agudo do miocardio, por exemplo,
o que faz com que possa subestimar seus sintomas e deixar de procurar atendimento médico. A cardiologista Carla Janice
Baister Lantieri, médica assistente da disciplina de Cardiologia do Centro Universitario Faculdade de Medicina do ABC e membro
do Departamento de Cardiologia da Mulher da SBC - que contribuiu para a construgdo deste posicionamento - detalha o que esta
acontecendo com o coragado feminino e sugere algumas atitudes que devem ser tomadas para evitar o agravamento desses indices.

Quais foram os resultados mais im-
portantes desse posicionamento da
Sociedade Brasileira de Cardiologia?

Temos dados do Datasus e de outros le-
vantamentos epidemioldgicos mostran-
do que o cendrio para as doengas cardio-
vasculares nas mulheres ndo é nada bom.
Perdemos, por ano, aproximadamente
170 mil mulheres no Pais para essas en-
fermidades—entendendo que as doengas
cardiovasculares sdo as que mais matam
mulheres e homens. O que nos traz uma
grande preocupagdo € o fato de que um
niimero enorme da populagdo ndo tem
essa informagdo. As doengas cardiovas-
culares podem se iniciar ainda em uma
fase muito precoce da vida da mulher e
hd necessidade de levarmos essas infor-
magoes para a sociedade para que haja
acolhimento, diagndstico precoce e tra-
tamento adequado durante toda a vida.

Quais sintomas sdo indicativos de
doenca cardiovascular na mulher?

Quando falamos em doengas cardiovas-
culares, comumente lembramos dos sin-
tomas cldssicos do infarto agudo do mio-
cdrdio, como dorno peito (precordialgia),
que pode irradiar para a mandibula e
para o brago esquerdo. Entretanto, nas
mulheres que estdo infartando os sinto-
mas podem ser um simples cansago, uma
indisposicdo, uma falta de ar. O fato de a
mulher ndo apresentar os sintomas cldssi-
cos faz com que possa subestimar seus sin-
tomas e deixar de procurar atendimento
médico. A diferenca de sintomas no sexo
feminino acontece por vdrias razoes. A
anatomia das artérias corondrias da mu-
lher é diferente das do homem. Namulher,
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as artérias corondrias sdo de menor cali-
bre, mais finas, e existe um comprome-
timento maior da microvascularizagdo.
Também hd um componente associado ao
vasoespasmo coronariano, que pode estar
presente sem lesoes obstrutivas das arté-
rias. Mulheres que infartam também tém
plorprognostico quando comparadas aos
homens. Aqui fica um alerta: a mulher
pode ndo apresentar a dor precordial e a
sensacdo de ndusea e, mesmo assim, estar
infartando. Portanto, deve ser orientada
abuscar o servico de atendimento médico
o mais rdpido possivel, mesmo com sin-
tomas ndo cldssicos do infarto agudo do
miocdrdio. Alguns estudos mostram que
a mulher demora mais tempo para pro-
curar ajuda, e isso precisa mudar. Outro
aspecto a ser considerado € a importdncia
de orientarmos, cada vez mais, as equipes
de satide que recebem essa mulher para
ndo subestimarem a queixa referida.
No infarto, tempo € vida; quanto mais
tempo sem tratamento, maior € a lesdo
do musculo cardiaco e isso impactard na
sobrevida da mulher. Amulher se expoe a
umrisco maior, inclusive, de mortalidade.

As mulheres normalmente vio ao mé-
dico mais do que os homens. O cora-
cdo nao faz parte desse check up?

Este € um fato importante. Mulheres se
cuidam, especialmente quando falamos
da prevengdo do cancer. Porém, ainda
ndo existe a cultura de se preocuparem
com a satide do coragdo. Amulher tem a
rotina de procurar o ginecologista, de le-
var seus familiares aos médicos; frequen-
temente cuida do marido, dos pais, dos
filhos, mas se esquece da propria satide.

Efundamental que a mulher faga preven-
¢do das doengas ginecoldgicas, do cancer
demama, do cancer de titero, e que crie o
hdbito de também fazer a prevengdo das
doencas que mais matam as mulheres
atualmente, que sdo as cardiovasculares.
O cuidado com asatide do coracdo damu-
lher deve iniciar ainda na adolescéncia e
continuar por toda a vida.

A doenca cardiovascular envolve uma
série de eventos. Quais deles mais
atingem as mulheres?

Quando falamos em doengas cardiovas-
culares, os maiores eventos se referem aos
diferentes leitos arteriais. Quando temos
um evento em nivel cerebral ocorre o que
conhecemos por acidente vascular cere-
bral. Quando ocorre o acometimento das
artérias corondrias, evolui para o infarto
agudo do miocdrdio. Jd no leito periférico,
nas arterias dos membros inferiores, ocor-
rem as doengas obstrutivas periféricas. E
preciso ressaltar que os eventos maiores
sdo as complicacdes das DCV. Na maio-
ria das vezes, o inicio da doenc¢a tem sua
origem com a presenga de um ou mais fa-
tores de risco como diabetes, hipertensdo
arterial, colesterol elevado, sedentarismo,
obesidade, tabagismo, qualidade ruim do
sono eestresse. Todos esses fatores levam a
alteragdes patologicas das artérias — que
conhecemos como aterosclerose.

Esses fatores de risco acometem tanto
homens como mulheres, certo?

Sim, mas € importante lembrar que,
além desses fatores de risco, temos a pecu-
liaridade do género feminino. Algumas
mulheres apresentam outros fatores



CARLA JANICE BAISTER LANTIERI

ORACAO FEMININO

“Este é um fato importante. Mulheres se
cvuidam, especialmente quando falamos
da prevengdo do cdncer. Porém, ainda
nao existe a cultura de se preocuparem
com a saude do coragao.”

inerentes ao sexo feminino, por exemplo, sindrome do ovdrio
policistico, que aumenta o risco das doengas cardiovasculares;
menarca precoce, menopausa precoce, doengas autoimunes, hi-
pertensdo gestacional e diabetes gestacional. Outro fator que
interfere € a violéncia contra a mulher e as alteragdes sofridas
pelas condigoes socioecondémicas que algumas mulheres apre-
sentam. O estresse crénico pode levar ao aumento de cortisol,
de adrenalina, de possibilidade de essa mulher ter mais pressdo
alta, algum tipo de alteracdo do ponto de vista de satide men-
tal, traco de depressdo, de angtistia, de ansiedade, de sindrome
de Burnout, sindrome do pdnico, ou seja, ¢ muito complexo.
Portanto, a prevencdo dos fatores de risco e o controle desses
fatores diminui a chance dos eventos maiores. Dentro desse as-
pecto, a Sociedade Brasileira de Cardiologia — especificamente
o0 Departamento de Cardiologia da Mulher — destaca a impor-
tancia desse posicionamento para que possamos entender quais
sdo as caracteristicas inerentes para o aumento das doengas
cardiovasculares no sexo feminino. Da mesma forma, devemos
orientar a mulher para que faca uma avalia¢do cardiolégica
periddica e busque ajuda, quando necessdrio, para ser acolhida,
acompanhada e tratada adequadamente.

Cada fase da vida feminina tem um determinado risco, in-
clusive para eventos cardiovasculares?

Podemos dizer que sim. Amulher tem a fase pré-ptibere e depois
a adolescéncia, com uma avalanche de horménios e alteragdes
estruturais e fisicas com o comego da menarca. Depois, passa
pela fase reprodutiva, que é importantissima; entra na fase
gestacional, com toda uma mudanga orgdnica; passa pela fase
adultae, depois, chega na fase da menopausa e pés-menopausa.
Portanto, o entendimento da satide da mulher precisa ser visto
primeiramente em como essa mulher estd e em que fase, em
cada ciclo da vida. Também temos de observar as condigoes
ambientais, sociais, epidemioldgicas e esses fatores de risco con-
sagrados. Além disso, precisamos investigar os fatores de risco
que a mulher traz da sua historia familiar — e isso vale para o
homem também. Por exemplo, uma histéria positiva de doenga
cardiovascular entre pais, avos e irmdos aumenta a chance de
ter doengas cardiovasculares.

Quando a mulher deve comecar a procurar o cardiologista?
O primeiro cuidado com o coragdo comeg¢a na gestagdo. Um cui-
dado com a alimentagdo eum pré-natal adequado—observando
quais riscos a mulher jd tem — sdo fatores importantes para
aquela crianga que estd sendo gerada. Na primeira infdncia, é
fundamental a histéria familiar. Se é uma familia que tem hi-
percolesterolemia familiar de caracteristica genética, por exem-
plo, ainvestigacdo dos niveis de colesterol dessa crianga deve ser
omais precoce possivel, inclusive antes dos trés anos de idade. Da
mesma forma, quando existe algum sintoma ou alguma altera-
¢do em relagdo a pressdo arterial ou uma condigdo de diabetes
da crianga, vamos individualizar a indicagdo de acompanha-
mento, que vai precisar ser visto por outros especialistas além
do pediatra, na infancia; e do hebiatra, na adolescéncia. Outra
questdo € quando a crianga, jd muito cedo, se expoe aos fatores
derisco que consideramos importantes para o aparecimento das
doencas cardiovasculares, entre os quais uma alimentagdo ndo
sauddvel, a utilizacdo de ultraprocessados desde muito cedo, o
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ndo estimulo e a ndo formagdo do hdbito
de fazer atividade fisica. A Organizagdo
Mundial da Satide preconiza que toda
crianga deve fazer pelo menos 300 mi-
nutos de atividade fisica por semana. Isso
significa que, desde cedo, temos de esti-
mular a crianca a brincar, pular, andar
de bicicleta, ou seja, manter o corpo em
movimento. Infelizmente, muitas vezes,
por um contexto amplo e bastante com-
plexo, temos visto um niimero crescente
de criangas e adolescentes sedentdrios.
Outros fatores importantes incluem
satide emocional, diabetes, hipertensdo
arterial, colesterol elevado, sedentarismo
e obesidade que, juntos, aumentam em
muito a probabilidade do aparecimento
dos eventos maiores das doengas cardio-
vasculares, ainda em uma fase muito
precoce da vida adulta — que também
temos observado. Quando falamos espe-
cificamente da satide da mulher dentro
deste contexto, precisamos lembrar que
algumas passam por uma gravidez pre-
coce, e isso nos preocupa muito. E existe
uma necessidade de a equipe de satide
fazer um acompanhamento longitudi-
nal, inclusive em relacdo a determinados
tratamentos. Por exemplo, alguns medi-
camentos para controle de hipertensdo
terdo de ser alterados na gestagdo, por
ndo seremindicados para uso no periodo
gestacional. Tudo isso faz com que cada
vez mais campanhas de conscientiza¢do
sejam criadas. Uma delas € o Juntos por
nés’, de uma empresa farmacéutica jun-
tamente com o Departamento de Cardio-
logia da Mulher da SBC, por meio da qual
temos trazido a importdncia de levar ao
conhecimento da populacdo a necessida-
de do autocuidado também. Temos uma
lei federal sancionada que contempla o
dia 14 de maio como o Dia Nacional da
Conscientizacdo das Doencas Cardiovas-
culares da Mulher.

Como a brasileira pode prevenir esses
problemas usando o servico ptiblico
de saude, nem sempre disponivel?

Esta € a nossa grande missdo e nosso
grande desafio. Felizmente, as Unida-
des Bdsicas de Saude, na maioria das
vegzes, contam com a presenga do mé-
dico da familia, de assistente social e de
agente de satde. Parece ser simples falar
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em promogdo da satide, mas necessita-
mos compreender o contexto de cada
local e, posteriormente, implementar
programas de politicas ptblicas para
efetivamente contribuir para prolongar
asatide populacional. Esse processo edu-
cacional traz mudangas comportamen-
tais e na alimentacdo, por exemplo, com
a maior oferta de alimentos in natura e
diminuicdo do consumo dos ultraproces-
sados. Entender o contexto que o indivi-
duovive é fundamental. Porisso, quando
falamos de acolhimento, tem de ser um
acolhimento integral.

O que significa esse acolhimento inte-
gral no caso da satide feminina?

Significa entender em qual situacdo
aquela mulher se encontra: se estd em
um momento de vulnerabilidade social
oufinanceira, setem uma historia prévia
de violéncia, enfim, tudo isso faz parte.
Se ndo tivermos esse olhar mais amplo,
abrindo a cimera e observando de forma
mais panordmica, vamos errar, porque
ndo vamos oferecer o devido tratamento.
E abusca de parceiros, criando um ecos-
sistema da satide na intersetorialidade
entre o servigo publico, o servigo privado,
as sociedades de especialistas, a rede es-
colar e a sociedade civil como um todo.
Eu coordeno o programa SBC Vai a
Escola hd mais de 15 anos e, hoje, sdo
quase 200 mil crian¢as que receberam
o programa, em seis estados brasileiros.
O Comité da Crianga e do Adolescente
realiza a formagdo de monitores, e esses
estruturam oficinas temdticas com os es-
tudantes para mostrar que o estilo de vi-
da sauddvel previne doengas cardiovas-
culares. Comegar desde a primeira in-
fancia € fundamental, porque criar um
estilo de vida sauddvel ¢ bem melhor do
queter demudar. Aideia élevar o conhe-
cimento e que possamos produzir o que
chamamos de Medicina antecipativa,
porque ndo € possivel perder quase 400
milvidas pelas doengas cardiovasculares
no Brasil. No mundo, sdo 18 milhées de
vidas perdidas por causa dessas doengas.
E a tendéncia € que, se ndo fizermos na-
da, isso s0 aumente e, em 2050, teremos
mais da metade da populagdo brasileira
coronariopata. Ndo podemos cruzar os
bragos.

O que esta faltando para que as crian-
cas voltem a ser mais saudaveis?

Jdviviamos um periodo bastante delica-
do. Veio a pandemia, que agravou o cend-
rio de ‘confinamento infantil’. O tempo
na frente das telas aumentou, as crian-
¢as passaram a ter uma vida virtual.
Aumentou o sedentarismo e o sobrepeso
nessa populagdo. Para revertermos essa
situagdo, temos de analisar o contexto fa-
miliar que essas criancas estdo inseridas
e o nivel de seguranga, seja alimentar ou
social. A educagdo da crianca estd tercei-
rizada e a escola também fica sobrecar-
regada. Algumas criangas ficam periodo
integral dentro da escola. Portanto, essa
realidade é bastante complexa. Ndo é
fdcil, mas entendo que algumas atitu-
des simples podem mudar esse cendrio.
Por exemplo, estar mais com os filhos,
brincar mais com as criangas e entender
quais sdo, de fato, as necessidades delas.
Oferecer seu tempo para a crianga, estar
ao lado, seja simplesmente jogar bola, ca-
minhar, andar de bicicleta ou ir para o
parque. E cabe aos pais oferecerem am-
bientes sauddveis. Esse comportamento
de satide como um todo pede uma mu-
danga comportamental. E fazemos isso
com educacdo e acolhendo os pais e as
familias, entendendo a condi¢do que
aquela familia ou aquela comunidade
vive para tentar melhorar as condigoes
mesmo assim. Quando temos a proposta
de levar alguma melhoria para a satide,
ndo podemos ter o ‘bom como inimigo do
6timo’, tem de fazer passo a passo. Temos
hoje um nttimero enorme de criangas e
adolescentes que jd aprenderam a fazer
horta; o Instituto de Defesa do Consumi-
dor tem feito um trabalho maravilhoso
em relagdo a rotulagem para mostrar o
percentual de acticar, de gordura ou de
sal em cada produto. O alimento tem de
trazer satide, ndo pode trazer doenga. No
momento em que a gente consegue levar
isso de forma educativa para a crian¢a
ou o adolescente, eles terdo pelo menos a
possibilidade de escolher. A experiéncia
que tenho em relagdo a promogdo de
satde € muito mais leve do que tratar
doengas. Quando se consegue promover
a satide, o individuo por si so carrega
aquele comportamento para o resto da
vida. E isso € o fundamental: construir-



mos redes, um ecossistema de satide que
trabalhe de fato em prol da satde dos
homens e das mulheres.

Quais alimentos colaboram para a
saude do coracio e quais prejudicam?
Aciéncia danutricdo cresceu muito. Pri-
meiro se falava da roda dos alimentos.
No inicio dos anos 2000, come¢amos a
falar muito da pirdmide alimentar, que
mostrava a importancia da divisdo dos
grupos — proteinas, vitaminas, carboi-
dratos — e tudo isso contribuiu muito
para o entendimento de que os alimentos
tém suas caracteristicas, que podem ser
boas ou ndo tdo boas. Hoje, o que temos
de grande ferramenta é o Guia Alimentar
para a Populagdo Brasileira. A primeira
edi¢do ¢ de 2012. Depois, foi reeditado
em 2014 e, hoje, serve como uma grande
ferramenta para que se mostre a diferen-
ca entre o que é um alimento in natura,
minimamente processado, processado e
ultraprocessado. O alimento in natura é
tudo o que vem da natureza: fruta, ver-
dura, legume, grdo, e € o alimento de fato
mais sauddvel ndo so para a prevengdo
das doengas cardiovasculares, mas para
a promogdo da satide como um todo. A
satide se faz também pela formagdo do
que vamos produgzir na microbiota, que
chega pelo alimento que oferecemos. A
formagdo de uma boa microbiota vai fa-
2er com que possamos afirmar que temos
mais satide ou menos satide. Os estudos,
inclusive dentro da Medicina Cardiovas-
cular, tém se voltado para isso cada vez
mais. Felizmente, vivemos em um pais
que oferece uma diversidade de oportuni-
dades. A comida de verdade, o feijdo com
arroz, averdura, o legume ainda podem
fazer parte da mesa do brasileiro. Entre-
gar para criangas, adolescentes e adultos
a informagdo de que hd necessidade de
ter uma alimentagdo sauddvel para ter
satide € fundamental e faz parte da Me-
dicina Cardiovascular.

Um pesquisador me disse que a lon-
gevidade esta relacionada aos bons
relacionamentos. Sair com as amigas
de vez em quando, ajuda?

Ajudamuito! Quem estuda as Blue Zones
mostra que a socializagdo, o proposito, o
grupo de amigos e familiares sdo impor-
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Mesmo nos momentos
de dificuldade, manter
um pensamento
positivo, uma uniao
entre amigos e
entre familiares fraz
beneficios a saude.

tantes. Sempre acho que, se passarmos
um dia sem sorrir, alguma coisa ndo es-
td boa, porque acredito que o sorriso faz
partedaplenitude do ser humano. Sabe-
mos que existem as vicissitudes da vida,
mas, mesmo nos momentos de dificul-
dade, manter um pensamento positivo,
uma unido entre amigos e entre familia-
res traz beneficios a satide. E temos da-
dos sobre isso, inclusive entre individuos
infartados quando se avalia, através de
questiondrios validados, o grau de espiri-
tualidade, especialmente o de gratiddo e
deperddo que tém. Individuos com maior
espiritualidade tém melhor progndstico
na convalescéncia. A espiritualidade den-
tro da Medicina ndo tem nenhum obje-
tivo de falar sobre religido, mas da com-
preensdo dos pensamentos, sentimentos
e propositos de vida. A mulher, quando
tem suas metas, seus bons sentimentos,
pensamentos de altruismo, de benevo-
[éncia e amor proprio, além de amor ao
proximo, se empodera mais em buscar
ajuda e melhorar a qualidade de vida e
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asatide. Esse € um aspecto importante de
busca depropdsitos. Também estabelecer
uma boa higiene do sono e, se preciso,
procurar uma equipe multiprofissional
para qualificar essa qualidade. A Medi-
cina estd voltando a olhar para o indi-
viduo como um todo. As especialidades
sdo extremamente importantes, mas, se
perdermos essa visdo ampla do indivi-
duo como um todo, estaremos perdendo
a capacidade de tratar, cuidar, acolher,
estar junto neste momento da vida das
pessoas, especialmente das mulheres. As
mulheres precisam ser vistas pelos pro-
fissionais da satide com mais atengdo e
com mais dedicagdo, avaliando uma por
uma, individualizando e personalizando
avida de cada uma delas.

O que mais é preciso fazer para man-
ter o coracio em ordem?

A educagdo. Criar um comportamento
educacional de hdbitos sauddveis € fun-
damental, se autorreconhecer, ndo se
autoexigir, ndo se punir e ndo trabalhar
com culpa, porque isso ndo faz bem. Esta-
mos neste momento, na terra, como seres
humanos em desenvolvimento. Entdo,
cada dia um dia, buscando acertar e,
se errar, buscar ajuda, porque essa é a
importdncia de nos entendermos e nos
compreendermos como seres humanos.
Permitir-se ser humano faz toda a di-
ferenga em um contexto de mundo que
exige de nos cada vez mais a perfeigdo,
as metas, o tempo sobre o tempo. Eu di-
ria que este ¢ o momento de despertar.
Despertar para aquilo que nos faz bem,
aquilo que nos traz vontade de acordar
todo dia. E ai entram os quatro pilares
da satide — que sdo alimentagdo saudd-
vel, atividade fisica, satide emocional e
qualidade do sono — e, sobretudo, nos
compreendermos como seres tinicos. NGo
podemos querer que uma transforma-
¢do ou uma mudanga comportamental
acontega da noite para o dia, mas € pos-
stvel construir um mundo com mais sail-
de, especialmente para as mulheres que
ainda necessitam, em muito, melhorar a
qualidade da suavida, se entenderem, se
compreenderem e serem valorizadas em
uma sociedade mais igualitdria, umaso-
ciedade que tenha esse olhar mais atento
a satide feminina. ®

Aponte a cdmera do seu celular
para o QR Code ao lado para
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A NUTRICAO NO COMBATE

O CONSUMO DE
CERTOS ALIMENTOS,
ASSOCIADO A HABITOS
SAUDAVEIS, PODE
AUXILIAR O PROCESSO
DE ABSTINENCIA

DA NICOTINA

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

esmo com areducdo da taxa
média mundial de tabagismo
de 22,8% para 17% entre
2007 e 2021, 0 consumo do ci-
garro segue como um proble-
ma de saide publica. Considerado uma
doenca cronica provocada pela depen-
déncia danicotina, o tabagismo é umadas
principais causas de morte evitaveis no
mundo, vitimizando aproximadamente
8,7 milhdes de pessoas anualmente —
com 1 milhdo de fumantes passivos. No
Brasil o cendrio é semelhante, com mais
de 400 pessoas morrendo diariamente
em decorréncia de doencas relaciona-
das ao vicio de fumar. Dentre as areas
da satide que atuam para recuperacao e
tratamento da dependéncia quimica em
tabaco destaca-se a Nutricéo, que oferece
estratégias para enfrentar o processo de
abstinéncia. Pequenas mudangas, como

-
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ainclusdo de uma alimentacéo sauddvel
com maior consumo de frutas e vegetais
podem, por exemplo, atuar de forma po-
sitiva diminuindo a vontade de fumar.
Além disso, uma dieta variada fornece
aporte de compostos bioativos com pro-
priedades antioxidantes e vitaminas—em
especial a vitamina C, reduzida em 30%
nos fumantes—, e no bom funcionamento
dointestino, ajudando a acelerar o meta-
bolismo e melhorar o organismo.

O papel do nutricionista na equipe
multiprofissional que atua com tabagistas
em abstinéncia é determinante em alguns
momentos, especialmente em orientar
que ndo aumente o consumo de bebidas
alcoolicas, café, fritura, doces, embuti-
dos, industrializados, ultraprocessados e
refrigerantes de cola. “Também atuamos
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para evitar que o ato de levar o cigarro
a boca seja erroneamente substituido
por alimentos mais caldricos, gorduro-
sos e ultraprocessados que estimulam
a sensacdo de bem-estar no cérebro e
favorecem o desenvolvimento de outras
doencas cronicas associadas ao ganho de
peso, como diabetes e hipertenséo”, res-
saltaanutricionista Aline Silva de Aguiar,
professora da Faculdade de Nutri¢do da
Universidade Federal Fluminense (UFF).

Para ajudar nesse processo de craving
(fissura pelo cigarro), a nutricionista lide-
rou duas pesquisas sobre o potencial te-
rapéutico de alguns alimentos-chave que
auxiliam na abstinéncia da nicotina. Em
uma delas, o grupo analisou as proprie-
dades de um mix de frutas secas e olea-
ginosas (nozes) composto por abacaxi,

A nicotina é uma substancia organica nitrogenada existente nas

, -H'_' "'1 folhas do tabaco. Quando absorvida por via oral ou pulmonar, chega
. aocérebro em segundos e, depois de dissolvida no sangue, € expelida
rapidamente. Entre as mais de 4,7 mil substancias nocivas presen-
tes no cigarro, a nicotina € a responsavel pela dependéncia. “Dessa
forma, cigarro ap6s cigarro, o organismo do fumante se prejudica
comprometendo a salide, inclusive de quem convive no mesmo am-
biente”, acentua o médico pneumologista Elie Fiss, professor titular
de Pneumologia do Centro Universitdrio Faculdade de Medicina do ABC
(FMABC). Além de contribuir para a evolucao de infeccoes respiratorias,
0 tabagismo esta associado a maior incidéncia de varios tipos de
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tamara, macd, mamao, banana, manga,
uva passa e damasco desidratados, que
sdo antioxidantes e ricos em triptofano
- aminodcido que ajuda na producéo de
serotonina. “Ao avaliar o efeito do mix so-
bre a fissura e a associacdo com os niveis
de leptina sérica de fumantes de tabaco,
atuamos principalmente orientando o
consumo desses alimentos. Incluimos
também a questdo comportamental,
porque consumir pequenos pedacos de
alimento reproduz o movimento de levar
algo a boca a todo momento, como é feito
com o cigarro. Dessa forma, além de su-
prir a auséncia do tabaco, o mix oferece
os nutrientes presentes nestes alimentos
e promove uma sensacdo de bem-estar,
trazendo beneficios a saide”, descreve.
Em outro estudo, o consumo de cho-
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colate amargo (70% cacau) foi apontado
como uma estratégia nutricional de auxi-
lio ao tratamento, contribuindo para uma
possivel melhora do perfil antioxidante
dos fumantes. A professora explica que o
chocolate amargo tem um lipideo equiva-
lente a anandamida, que atua no sistema
endocanabinoide —o mesmo afetado pela
cannabis. “Além de dar palatabilidade
agradavel, o lipideo proporciona esti-
mulo a este sistema que tem uma ampla
acéo no controle de apetite, metabolis-
mo, sono, humor e memoria”, resume.
O estudo foi realizado com volunta-
rios tabagistas em tratamento para pa-
rar de fumar na Fundagdo IMEPEN, em
Juiz de Fora (MG), com participacdo
de nutricionistas do Grupo de Pesquisa
em Nutricdo Translacional, coordenado
pela docente. O grupo recebeu 40g/dia
de chocolate amargo por um més, asso-
ciado ao consumo alimentar orientado
pelos nutricionistas. Ambas as estratégias
colaboraram para o fornecimento de
componentes antioxidantes e anti-infla-
matdrios, além de proporcionar bons re-
sultados no combate a vontade de fumar.

RECEIOS

Um dos principais obstaculos para
abandonar o vicio, especialmente para
mulheres, é o medo de engordar. Como
a nicotina atua diretamente no sistema
nervoso central, acaba limitando o ape-

tite e afetando a atividade dos neuro-
transmissores serotonina e dopamina
— responsaveis pelo controle da fome.
Segundo a nutricionista clinica Michelle
Nunes Silveira, das equipes de Pneumo-
logia, Transplante Pulmonar e Fibrose
Cistica no Hospital de Clinicas de Porto
Alegre da Universidade Federal do Rio
Grande do Sul (HCPA-UFRS), a substi-
tuicdo do cigarro pela comida pode ser
uma alternativa para aliviar a ansiedade.

“O ganho médio de peso nos primei-
ros meses de abstinéncia é de 2kg a 4kg,
podendo ser maiorem 1 acada 10 fuman-
tes. Isso ocorre porque o metabolismo, a
queima caldrica, o olfato e o paladar vol-
tam ao padrdo de funcionamento normal
e saudavel”, acentua. Para evitar alimen-
tos caldricos, algumas estratégias sdo ter
sempre a mao algo para ‘mordiscar’, como
bala ou chiclete (sem agticar), lasquinhas
de gengibre ou cravo da India. Outra dica
¢ incluir legumes na dieta, como palitos
de cenoura crua, pepino, erva-doce e
salsdo, que simulam a manipulacdo do
cigarro e tém valor caldrico baixo. Como
substituto de &lcool, café e mate — que
estimulam o desejo do cigarro —, a su-
gestdo sdo sucos naturais, dgua de coco
ou chas gelados de camomila, cidreira,
erva-doce, melissa e macd. Manter a hi-
dratacio ao longo do dia, principalmente
com agua gelada, é outra boa tatica para
reduzir a vontade de fumar.

Depositphotos/Mizina

CIGARRO

cancer, incluindo cabeca e pescoco, estdmago, célon e reto, bronquios
e pulmao, bexiga, pancreas, figado, colo do Utero, mama, esdfago,
rim, ureter e leucemia mieloide aguda. O cigarro também favorece o
desenvolvimento de hipertensao arterial, doencas cardiovasculares,
lilcera gastrointestinal, impoténcia sexual, infertilidade em mulheres
e homens, osteoporose e catarata, entre outras enfermidades.
“Abandonar o vicio do cigarro é um processo dificil, mas possivel,
e inclui ter resiliéncia e forca de vontade, além da adocao de habitos
mais saudaveis”, enfatiza. O pneumologista acrescenta que a resposta
é mais favoravel quando o paciente inclui na rotina o habito de se exer-
citar regularmente, mesmo que seja apenas uma caminhada, porque

0 exercicio diminui os efeitos da abstinéncia do cigarro, melhora a
sensacao de bem-estar, acelera 0 metabolismo e aumenta a queima
caldrica, reduzindo o peso e 0s riscos de doencas cardiovasculares.
Fazer sessoes de terapia comportamental e participar de grupos de
apoio para compartilhar histérias e a luta diaria de combate ao vicio
sao estratégias que auxiliam nessa jornada. Importante lembrar que
0 uso de cigarros eletronicos também € prejudicial a salide. Segundo
levantamento do Instituto do Coracao do Hospital das Clinicas da Fa-
culdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (InCor-HC-FMUSP),
0s usuarios do dispositivo apresentam niveis de nicotina equivalentes
ao consumo de 20 cigarros tradicionais por dia. ®
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doenca de Parkinson (DP) é uma
enfermidade neurodegenerativa ca-
racterizada por sintomas motores,
incluindo bradicinesia, tremores
de repouso e rigidez. No entanto,
0s sintomas nao motores (SNM), como os
neuropsiquiatricos, disttirbios do sono-vigilia
e constipacdo, ganharam relevancia nos tlti-
mos anos. Desses sintomas, a constipagao estd
entre os SNM mais comuns da DP, com pre-
valéncia de 70%-80%. Muitas caracteristicas
ndo motoras estdo intrinsecamente relacio-
nadas entre si e podem sobrepor-se na sinto-
matologia e nos tratamentos. Os SNM podem
desenvolver-se em qualquer fase da doencae
afetar gravemente a qualidade de vida geral
dos pacientes com DP, e opcoes eficazes de
gerenciamento foram reconhecidas como
uma importante necessidade ndo atendida
no ambiente clinico. No entanto, terapias
limitadas estdo disponiveis para déficits ndo
motores. As intervencoes padréo atuais,
como a terapia de reposicdo de dopa-
mina, sdo limitadas no tratamento
de disfun¢bes ndo motoras. De
fato, alguns aspectos das disfun-
¢des ndo motoras podem até ser
agravados pelo tratamento com
dopamina.
Houve um aumento na cons-
cientizacdo sobre a associacdo
entre a microbiota intestinal
e a DP. A medida que se acu-
mulam evidéncias sobre os
efeitos da microbiota intes-
tinal no desenvolvimento e
avanco da doenca, outro dire-
cionamento de acdo tem sido
reconhecido em relacdo ao uso
potencial de estratégias terapéu-

ticas baseadas na microbiota na DP. Conse-
quentemente, as intervengdes direcionadas
a microbiota, incluindo a administracio de
probidticos, tém sido cada vez mais avaliadas.

Estudos descobriram que a ingestdo de
leite fermentado, que contém fibras e multi-
plas cepas de probidticos ou capsulas conten-
do diversas cepas de probidticos (incluindo
Bifidobacterium, Lactobacillus e outros) por
quatro semanas, pode melhorar os sintomas
associados a constipacdo em pacientes com
DP. No entanto, um estudo relatou que o tra-
tamento com probidticos pode aliviar a dor
abdominal e o inchaco tanto quanto o trata-
mento com trimebutina, com menor melhora
na constipacdo. Francamente, ainda existem
muitas davidas sobre o uso adequado da te-
rapia com probidticos para a DP.

Primeiro, em teoria, os efeitos terapéuti-
cos de um tnico probidtico e seus efeitos sobre
os sintomas gastrointestinais sao mais simples
de avaliar do que os suplementos com multi-
cepas probidticas. Além disso, uma revisao re-
cente nao encontrou evidéncias convincentes
de que os suplementos com multicepas pro-
bidticas fossem superiores aos suplementos
com um Unico probidtico. Seria necessario
realizar ensaios individuais para confirmar
o efeito de um probidtico especifico. Em se-
gundo lugar, como a duracdo da intervencao
em ambos os estudos foi de apenas quatro se-
manas, serfo necessarios mais estudos sobre
a eficacia em longo prazo e o perfil de segu-
rang¢a da administracdo de probidticos na DP.
Na verdade, Bifidobacterium e Lactobacillus
estdo incluidos na maioria das formulacoes
probidticas, mas sdo dois dos géneros que tém
aumentado comumente em pacientes com
DP. Em terceiro lugar, ainda falta uma analise
abrangente do impacto da suplementacgio de
probidticos nos sintomas motores e ndo moto-
res. E como os probidticos contribuem para a
homeostase ou a melhoria dos sintomas, as-
sim como 0s mecanismos, permanecem sem
esclarecimentos.

A cepa Lacticaseibacillus paracasei Shirota
(L. paracasei YIT 9029; LcS), anteriormente



A DOENCA DE PARKINSON

classificada como Lactobacillus casei
Shirota, tem sido utilizada na producéo
de leite fermentado ha mais de 80 anos.
Muitos estudos descobriram que o LcS
proporciona muitos efeitos benéficos,
incluindo protecdo contra infeccoes,
melhora na imunorregulacéo, reducéo
do risco de carcinogénese e aumento da
motilidade intestinal. Pela primeira vez,
um estudo piloto mostrou melhorias na
consisténcia das fezes e nos habitos de
defecacéo em pacientes com doenga de
Parkinson que usaram LcS como suple-
mento de cepa Unica.

Neste experimento foi projetado um
estudo randomizado, duplo-cego e con-
trolado por placebo para investigar o efei-
todasuplementacio de LcS nas respostas
clinicas e na homeostase microbiana in-
testinal em pacientes com DP. O estudo
foi realizado na Clinica de Disturbios do
Movimento do Departamento de Neuro-
logia do Hospital Ruijin da Faculdade
de Medicina da Universidade Shanghai
Jiao Tong, na China. Os pacientes foram
avaliados quanto a elegibilidade quando

foram diagnosticados com DP de acordo
com os critérios do Queen Square Brain
Bank da doenca de Parkinson, e foram
avaliados quanto ao cumprimento dos
critérios de Roma III para constipacdo
funcional. Outros critérios de incluséo e
exclusdo estdo descritos nos Métodos ESI.

Os pacientes elegiveis foram rando-
mizados para receber leite fermentado
(100ml, contendo 1Xx10% células de
LcS vivas) ouum placebo (fabricado pela
Yakult Corp., Shanghai, China) uma vez
ao dia no café da manha, por 12 sema-
nas. O placebo foi um leite acidificado
sem LcS, com mesmo teor nutricional,
cor, sabor e pH, elaborado com os mes-
mos ingredientes (sem o LcS), com adi-
cdo de 4cido lactico. O ensaio consistiu
em um periodo inicial de duas semanas,
uma intervencdo de 12 semanas e duas
visitas (V1 e V2). As bebidas foram dis-
tribuidas a cada participante a cada duas
semanas, em pacote refrigerado e arma-
zenadas entre 0°C e 10°C. O engajamento
foi monitorado por meio da devolucdo
dos frascos pelos participantes. O estu-

do seguiu as diretrizes estabelecidas na
Declaracdo de Helsinque e foi aprovado
pelo Comité de Etica do Hospital Ruijin
da Faculdade de Medicina da Universi-
dade Shanghai Jiao Tong. Todos os par-
ticipantes forneceram seu consentimento
por escrito. O estudo foi registrado no
Chinese Clinical Trial Registry: ChiC-
TR1800016795, e todos os experimentos
foram realizados em conformidade com
as leis e diretrizes nacionais da China.

RANDOMIZACAO

Os pacientes elegiveis foram rando-
mizados para o brago probidtico ou pla-
cebo usando uma sequéncia de rando-
mizagao gerada por computador, por um
estatistico independente que nio estava
envolvido no gerenciamento de dados
ou nas analises estatisticas. O tamanho
dos blocos néo foi divulgado aos inves-
tigadores. Os pacientes e investigadores
desconheciam a alocagio do tratamento.
A abertura do cego para analises estatisti-
cas foi realizada apds bloqueio do banco
de dados.

AVALIACAO CLINICA E COLETA DE AMOSTRAS

As visitas foram realizadas para cada participante no final
do periodo inicial e no final da intervencao. Foram registrados
dados demograficos — idade, sexo e indice de Massa Corporal
(IMC) -, uso de medicamentos antiparkinsonianos, idade de
inicio e duracao da doenca. A gravidade da doenca foi avaliada
usando a Escala Unificada de Avaliacao da Doenca de Parkinson
da Movement Disorder Society (MDS-UPDRS) e a escala Hoehn
e Yahr (escala H&Y) durante a condicdo ‘ON’. Sintomas nao
motores, depressao, ansiedade e qualidade de vida foram avalia-
dos usando a Escala de Sintomas Nao Motores (NMSS), Escala
de Depressao de Hamilton (HAMD-17), Escala de Ansiedade de
Hamilton (HAMA) e Questionario de Doenca de Parkinson de 39
itens (PDQ-39), respectivamente. A funcdo cognitiva foi avaliada
pelo Mini Exame do Estado Mental (MEEM) e Avaliacdo Cognitiva
de Montreal (MoCA). A dosagem diéria equivalente de levodopa
(LEDD) foi calculada de acordo com estudo publicado anterior-
mente. A gravidade da constipacgéo foi avaliada usando o Sistema
de Pontuacao de Wexner para Constipacao. A qualidade de vida
relacionada a constipacao, incluindo desconforto fisico, descon-
forto psicossocial, preocupacgdes/preocupacoes e satisfacao, foi

medida por meio do questionario qualidade de vida relacionada
a constipacao (PAC-QOL).

Os participantes foram treinados para preencher o diario de
fezes duas semanas antes do inicio do estudo e nas semanas 11
e 12 do periodo de intervencao — os niimeros médios foram calcu-
lados incluindo o ndmero de evacuacdes (BMs), a consisténcia das
fezes e 0 uso de laxantes. A consisténcia das fezes foi avaliada pela
Escala de Forma de Fezes de Bristol (BSFS: 1 = carocos duros; 2
= salsicha com grumos; 3 = salsicha quebrada; 4 = salsicha lisa;
5 = carogos moles; 6 = pastosa; 7 = aguada). Amostras de fezes
e sangue foram coletadas de cada participante no final do periodo
inicial e no fim da intervencdo. As amostras fecais frescas foram
coletadas pelos pacientes pela manha usando recipientes estéreis
para coleta de fezes, imediatamente transportadas em gelo para o
hospital e, depois, armazenadas a-80°C antes do teste. As amostras
de sangue foram coletadas em tubos contendo &cido etilenodiami-
notetracético (1mg ml-1) e glutationa (1mg mi-1) e imediatamente
centrifugadas (3.000 rpm por 10min a 4°C). O plasma foi extraido
das amostras de sangue, transferido para um novo tubo de centri-
fuga e armazenado a -80°C antes do processamento.
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SEQUENCIAMENTO DE 16S rRRNA E
MEDICAO DA METABOLOMICA

Resultado confirma

As regides V3-V4 do gene 16S rRNA foram
amplificadas e sequenciadas em uma plata-
forma lllumina MiSeq (lllumina Inc., CA, EUA).
Uma abordagem metabolémica direcionada
baseada em um método validado foi utilizada
para analisar as amostras fecais, com um total
de 111 metabdlitos quantificados. A Ltirosina
plasmatica foi medida utilizando um cromaté-
grafo liquido de alta eficiéncia com detector de
fluorescéncia (HPLC-FLD). Detalhes da extragao
da amostra e dos métodos de deteccao estao
descritos nos Métodos ESI.

ANALISES ESTATISTICAS

0 tamanho da amostra de 92 pacientes foi
calculado para atingir um erro tipo | bilateral
de 5% e um poder de 90%, com base em uma
diferenca média de 1,1 (DP = 1,6) no nimero
de evacuacoes completas (CBMs) por semana
entre o grupo probidtico e o grupo placebo, de
acordo com um RCT publicado anteriormente.
Assumindo uma taxa de abandono de 20%,
planejou-se inscrever um total de 112 pacientes.
Todas as andlises de dados foram realizadas
seguindo os principios da intencao de tratar. Os
dados faltantes foram imputados com o Ultimo
valor transportado. Os dados quantitativos sao
apresentados como média + desvio padrao
(DP) e os dados qualitativos sao apresentados
como frequéncia (porcentagem). O teste de
Wilcoxon pareado foi usado para analisar as
diferencas nas caracteristicas clinicas entre
0 inicio do estudo e a semana 12 no grupo
probidtico e no grupo placebo. As diferencas
nas caracteristicas clinicas entre os grupos de
randomizacao foram analisadas pelo teste U de
Mann-Whitney para dados quantitativos ou pelo
teste do qui-quadrado para dados qualitativos.
0 efeito do tratamento em escala continua foi
analisado utilizando um modelo de regressao
linear geral, ajustando-se para potenciais fatores
de confusao conforme apropriado. A correlagao
foi calculada usando a analise de correlagao de
postos de Spearman. A andlise estatistica foi
realizada utilizando o software SPSS (versao
22.0; SPSS Inc., Chicago, IL) e o software R (ver-
sao 3.1.0, R Project for Statistical Computing).
Os valores P para testes mdiltiplos foram corri-
gidos pelo método Benjamini-Hochberg para a
taxa de falsa descoberta (FDR). Os niveis de
significancia, incluindo o valor P e o valor FDR-R
foram fixados em 0,05 (bicaudal).
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Apds 12 semanas de intervencéo, os sintomas relacionados a consti-
pacdo melhoraram visivelmente em comparagao com os dados iniciais do
estudo do grupo do probidtico (pontuagdo de Wexner: 10,88 + 4,44 vs.
13,52 +4,05,P<0,001; pontuacdo BSFS: 3,32 + 1,02 vs. 2,90). = 1,01,
P<0,001; BMs: 3,99 + 2,20vs. 2,70 = 1,87, P< 0,001; PACQoL: 49,65
+ 13,44 vs. 62,65 + 12,48, P<0,001). Também foi descoberto que as
pessoas do grupo probidtico diminuiram o uso de laxantes (2,13 + 2,44
vs. 2,50 + 2,52, P=0,045). Além disso, 12 semanas de suplementacéo
de LcS melhoraram os sintomas nao motores com base no NMSS (37,60
+ 21,41 vs. 46,22 + 22,82, P<0,001), HAMD-17 (5,80 + 4,31 vs. 7,11
+ 4,43, P<0,001) e HAMA (11,65 + 5,55 vs. 13,66 *+ 5,47, P<0,001).

A intervencdo com o LcS melhorou as pontuacdes de qualidade de
vida medidos no PDQ-39 (19,45 + 17,29 vs. 21,03 + 16,62, P<0,001)
em comparagao com as pontuagdes iniciais. Por fim, houve mudanca sig-
nificativa nas pontuacées NMSS e HAMA no grupo placebo antes e apés a
intervencao (NMSS: 52,10 + 33,48 vs. 54,56 = 33,75,P=0,007; HAMA:
13,48 = 7,26 vs. 14,11 = 7,54, P=0,001). A hip6tese é que a disposicdo
dos pacientes foi motivada principalmente pelo desejo de continuar a
desfrutar de tais produtos alimenticios ou mesmo pelo efeito placebo.

Em comparacdo com o grupo placebo, os sintomas relacionados a
constipacio do grupo de intervengio com LcS foram significativamente
aliviados conforme avaliado pela Pontuacdo de Wexner (diferenca média:

INFLUENCIA DA INTERVENGAO
NA MICROBIOTA INTESTINAL

Primeiro, foram comparados os efeitos da intervencao nas mudancas
na composicao da microbiota fecal apds 12 semanas, em comparacao
com o periodo inicial nos grupos probiético e placebo. A riqueza e diver-
sidade da comunidade microbiana indicada pelos estimadores Chao1,
Simpson e Shannon nao mostraram alteragoes significativas no periodo
inicial ou na semana 12 nos dois grupos. Para avaliar as alteracoes da
B-diversidade na microbiota intestinal entre os grupos, a andlise de
coordenadas principais (PCoA) foi aplicada a todo o conjunto de dados
de contagens bacterianas com base nas métricas UniFrac nao ponde-
radas. Nao encontramos diferenga na B-diversidade entre o inicio e o
acompanhamento para 0s grupos probiético e placebo.

Houve mudancas na composicao da microbiota fecal de diferentes
niveis taxonémicos, variando do filo ao género, apds 12 semanas de
intervencao em comparacao com o periodo inicial. Entretanto, apos a
correcao do FDR para multiplos testes, apenas a abundancia relativa
do género Lacticaseibacillus aumentou significativamente no grupo pro-
biético (P<0,001). Em seguida, as mudangas na abundancia relativa da
microbiota fecal entre os grupos probidtico e placebo foram comparadas.
Entre eles, a ordem Veillonellales-Selenomonadales, familia Veillonellaceae
e género Lacticaseibacillus mostraram as mesmas tendéncias no grupo
probidtico antes e depois da intervencao. Apds a correcao do FDR, ape-
nas a mudanca na abundancia relativa do género Lacticaseibacillus foi
a mais diferente significativamente (P<0,001).



melhoras

-2,78, IC 95% (intervalo de confianga): -3,51, -2,05,
P<0,001), pontuacdo BSFS (diferenca média: 0,42,
IC 95%: 0,18, 0,65, P=0,001), BMs (diferenca
média: 1,26, IC 95%: 0,72, 1,79, P<0,001)
e PACQoL (diferenca média: -11,72, 95% ( L*‘
IC: -14,92, -8,52, P<0,001).

Além disso, a suplementagdo com o
probidtico resultou em uma reducéo
estatisticamente significativa no
NMSS (diferenca média: -6,50;
IC 95%: -9,28, -3,73, P<0,001),
HAMD-17 (diferenca média:
-1,23, IC 95%: -1,80, -0,65,
P<0,001), HAMA (diferenca mé-
dia: -1,44, IC 95%: -2,20, -0,67,
P<0,001) e PDQ-39 (diferenca
média: -1,88, IC 95%: -3,26, -0,50, P=0,008) em comparac¢io
com o placebo. Finalmente, ndo houve alteracdo nas necessidades de
terapia dopaminérgica (LEDD) entre os dois grupos. A intervencdo com
LcS ndo teve efeito significativo nas pontuacdes da MDS-UPDRS, exceto
nas pontuagdes da MDS-UPDRS I — experiéncias ndo motoras do cotidiano
— (diferenca média: -0,99, IC 95%: -1,62, -0,37, P=0,002).

INFLUENCIA DA INTERVENGAO NOS PERFIS METABOLOMICOS FECAIS

Nao houve mudangas significativas na composi¢ao dos metabdlitos fecais entre os
quatro grupos avaliados por PCA. Comparando cada metabdlito, nao houve diferenca entre
0 grupo probidtico e o grupo placebo no inicio do estudo. Uma analise estratificada pelas
principais categorias de metabdlitos mostrou que a abundancia relativa de metabdlitos
de aminodcidos foi significativamente alterada no grupo probidtico apds 12 semanas
de suplementacao com o probidtico, em comparagao com o inicio (40,18% vs. 37,28%,
P=0,045). Entretanto, apds a correcao do FDR nenhuma das diferengas entre os metabd-
litos foi significativa. Em seguida, foram comparadas as alteracoes dos metabdlitos entre
0s grupos probidtico e placebo. Em comparagao com o grupo placebo, 0 grupo probidtico
alterou significativamente as concentragdes fecais de L-tirosina (alteragdo: -12,50 £ 33,77
vs. 0,29 £ 31,08 ng mg-1, P=0,020), &cido 3,4-dihidroxihidrocinamico (alteracao: -1,84
* 26,91 vs. -4,52 + 31,81 ng mg-1, P=0,044) e &cido glicérico (alteracao: -0,22 £ 0,98
vs. 0,21 + 1,46 ng mg-1, P=0,045). Em seguida, medimos a concentracao de L-tirosina
plasmatica em amostras de plasma em jejum. No inicio do estudo nao foram observadas
diferencas nos niveis plasmaticos de L-tirosina entre os grupos. Apds o tratamento, a con-
centracao plasmatica de L-tirosina foi substancialmente alterada apenas no grupo probidti-
co (11,20 + 3,08 uyg ml-1 vs. 17,02 £ 8,97 pg mi-1, P=0,002). A alteracao na concentragao
plasmatica de L-tirosina no grupo probidtico foi maior do que no grupo placebo (alteragao:
5,81 £ 8,27 vs. 1,90 + 7,67, P=0,016). Foi testada especificamente a correlacao entre
alteracOes nas concentracoes fecais e plasmaticas de L-tirosina. Descobriu-se que as
alteragoes nas concentracdes fecais de L-tirosina estavam negativamente associadas
as alteragoes nas concentracoes plasmaticas de Ltirosina (r =-0,27, P=0,037) no grupo
probidtico, mas isso nao ocorreu no grupo placebo (r =-0,19, P=0,169).

CARACTERISTICAS DOS
PARTICIPANTES DO ESTUDO

Um total de 163 pacientes foi recru-
tado para triagem entre agosto de 2018
e janeiro de 2019, e 35 foram excluidos
por nao atenderem aos critérios de inclu-
sao (n = 35). No total, 128 pacientes
inclusos foram randomizados e alocados
no grupo probiético (n = 65) ou no gru-
po placebo (n = 63). Onze pacientes
do grupo placebo nao conseguiram
completar a intervencao devido ao atra-
so no fornecimento de placebo na se-
mana 10. A intervencao com o placebo
para esses pacientes foi encerrada ao
final de 10 semanas, amostras de fezes
e sangue foram coletadas e a avaliacao
clinica foi realizada naquele momento.
Os dados obtidos destes pacientes
foram incluidos na andlise de intencao
de tratar como dados da semana 12.
No geral, nao foram relatados eventos
prejudiciais relacionados a ingestao da
bebida teste. Todas as analises foram
realizadas usando um procedimento de
intencao de tratar. As caracteristicas
clinicas iniciais foram semelhantes entre
0s dois grupos de estudo.

jan/mar 2024 « Super Saudavel 27

=
iz
o
2
‘©
E
5
o
®
N
o)
o
<
2
2
©
=4
&
@
2
8]
<
Q.
=
1%
Q
Q.
j5]
o



ARTIGO CIENTIFICO

Discussao demonstra o efeito da

Este ensaio foi realizado para inves-
tigar o efeito da ingestdo relativamente
prolongada de LcS em medidas combina-
das do funcionamento gastrointestinal e
na satide metabdlica em pacientes com
doenca de Parkinson com constipacdo.
O estudo sugere que, embora a suple-
mentacdo de LcS ndo tenha induzido
grandes mudancas na composicao global
da microbiota, o probiético teve efeitos
favoraveis nos SNM de pacientes com DP.
A constipacdo é um dos sintomas mais
frequentes em pacientes com a doenga.

As causas subjacentes da constipacéo
na DP sdo multifacetadas. Além da fra-
queza fisica, os riscos do estilo de vida
—como areducdo da ingestdo de liquidos
— podem promover significativamente o
aparecimento de constipacdo. Além dis-
so, os efeitos colaterais dos medicamen-
tos anti-DP podem piora-lo. Também foi
levantada a hipdtese de que a disbiose
intestinal contribui para o aparecimento
e a manifestacdo clinica da constipagao.
A ma administracdo da constipacdo em
pacientes com DP leva a oclusdo intesti-
nal, assim como ao comprometimento do
efeito terapéutico da levodopa.

Um tratamento oportuno e eficaz é
essencial para reduzir a carga de sinto-
mas e melhorar a qualidade de vida dos
pacientes. O uso potencial de probidticos
como tratamento alternativo para consti-
pacdo em pacientes com DP foi estabeleci-
do. Sabe-se que o L.cS alivia a constipacdo
em diferentes populagdes. Seu consumo
diario também mostrou prevenir eventos
gastrointestinais adversos associados a
medicamentos. Estas descobertas estdo
de acordo com estudos anteriores, que
indicam que 12 semanas de ingestdo do
probidtico LcS é um método eficaz e segu-
ro para aliviar os sintomas de constipagdo
em pacientes com DP. Além disso, nosso
estudo € o primeiro a demonstrar que a
suplementac¢do de LcS também pode me-
lhorar os sintomas relacionados a consti-
pacdo, reduzir a carga dos sintomas e me-
lhorar a qualidade de vida dos pacientes
com DP, conforme avaliado pelos escores
PACQoL e PDQ-39.

Ansiedade e depressao sdo sintomas
nao motores comuns em pacientes com
DP, com potencial impacto negativo na
incapacidade motora e na qualidade de
vida. O mecanismo de perturbagdo do

humor em pacientes com a doenca nio é
claro, e a hipétese atual inclui alteracoes
N0oS neurotransmissores (como serotoni-
na (5-HT), dopamina (DA), noradrenali-
na (NE) e acetilcolina (ACh) e lesdes dos
circuitos subcorticais frontais. A partir
destes resultados, foi descoberto que o
tratamento adjuvante com LcS conferiu
efeitos clinicos adicionais na melhora da
depressdo em pacientes com DP.

Houve melhora na ansiedade tanto
no grupo probidtico quanto no grupo pla-
cebo. No entanto, uma magnitude maior
de melhoria foi observada no grupo pro-
bidtico em relacdo ao grupo placebo. Foi
demonstrado que o probidtico LcS pro-
porciona efeitos psicolégicos positivos,
melhorando os disttirbios de humor em
idosos e reduzindo os sintomas de ansie-
dade em pacientes com sindrome de fa-
diga cronica. Um estudo RCT também
descobriu que o consumo didrio de LcS
durante nove semanas pareceu melhorar
os sintomas potencialmente depressivos,
diminuiu significativamente os niveis de
IL-6 e regulou a microbiota intestinal
associada a doenca mental. No entanto,
estudos limitados exploraram o uso de

Existem algumas limitagdes neste estudo. Primeiro, 0 nimero
de pacientes que nao conseguiram completar a intervencao foi
diferente entre 0s grupos (2 no grupo probidtico e 15 no grupo
placebo). Para 11 pacientes do grupo placebo, a intervencao foi
encerrada na semana 10 devido a um atraso no fornecimento
do placebo. A andlise de intencao de tratar foi realizada incorpo-
rando os dados desses 11 pacientes na semana 10 com os da
semana 12. Outro aspecto que também poderia ser considerado
uma limitacao foi o fato de a amostragem fecal ter sido realizada
apenas no inicio € no final do estudo. Um quadro mais comple-
to das alteracdes na microbiota intestinal teria sido possivel
com amostragens mais frequentes. A andlise metagenémica
shotgun, que pode fornecer informacgdes mais detalhadas sobre
a microbiota — especialmente na analise mais profunda das es-
pécies — poderia fornecer mais informagoes sobre as mudancas
na composi¢ao da microbiota intestinal.

A dieta pode ter uma influéncia maior na microbiota intestinal.
Em consonancia, deve-se reconhecer a limitacao de nao terem
sido avaliadas as diferengas nos niveis de estrutura alimentar
entre os dois grupos. O ponto forte deste estudo foi a minuciosa
caracterizacao fenotipica dos participantes quanto a avaliacao
subjetiva e quantitativa dos parametros gastrointestinais, bem
como o desenho randomizado controlado com periodo de interven-
cao relativamente longo. Diferentemente dos estudos anteriores,
foi aplicado o perfil do amplicon 16S rRNA e a metabolémica bac-
teriana quantitativamente direcionada, o que permitiu entender
tanto a resposta da microbiota intestinal quanto os metabdlitos
bacterianos para obter mais informacoes sobre as interagdes me-
tabdlicas da microbiota intestinal-hospedeiro em resposta ao LcS.

Este estudo demonstrou que, embora a suplementagao
de LcS nao tenha induzido grandes mudangas no microbio-
ma intestinal global, a ingestdo didria de LcS teve efeitos




cepa LcS

probidticos para doengas mentais em
pacientes com DP.

A partir dos resultados deste estudo
foram demonstrados os efeitos benéficos
do probidtico LeS no alivio da depressao
e da ansiedade nesses pacientes. Um
estudo descobriu que 12 semanas de
consumo misto de probidticos por indi-
viduos com DP tiveram impactos Uteis
nas pontuacoes do MDS-UPDRS. Porém,
este estudo avaliou apenas a pontuacdo
total da UPDRS e ndo sintomas motores
ou nao motores. Uma suposicio € que a
melhora nas pontuacoes totais da UPDRS
pelos probidticos neste estudo possa ser
devido, principalmente, a melhora nos
sintomas nao motores. Outra preocupa-
¢ao € se a eficacia do tratamento com pro-
biéticos é influenciada por antibiéticos ou
tratamentos dopaminérgicos. No entan-
to, ndo houve diferenca no LEDD entre
os dois grupos experimentais, ndo houve
uso de antibidticos durante o experimen-
to e nenhuma mudanca consciente nos
medicamentos anti-DP antes ou depois
do experimento. Também foi descoberto
que as pessoas do grupo probidtico dimi-
nuiram ligeiramente o uso de laxantes.

favoraveis nos SNM e nos sintomas
gastrointestinais especificos em pa-
cientes com DR O estudo ‘Efeito da
suplementacao do Lacticaseibacillus
paracasei Shirota nas respostas cli-
nicas e no microbioma intestinal na
doenca de Parkinson’ foi publicado
na Food Funct., 14,6828-6839, 2023
-DO0I: 10.1039/D3FO00728F € regis-
trado no Chinese Clinical Trial Registry:
ChiCTR1800016795.

Leia mais sobre os estudos e EI

com L. casei Shirota em fEr
https;//www.yakult.com.br/ [l

Este estudo forneceu dados sobre
a eficacia da suplementacdo com LcS,
que exerceu efeitos positivos sobre o
humor e os sintomas gastrointestinais
em pacientes com DR No entanto, ainda
faltam informacdes sobre como os pro-
bidticos contribuem para a homeostase
ou melhoram os sintomas. Além disso,
0S mecanismos pelos quais o tratamento
funciona em pacientes com DP permane-
cem sem esclarecimentos. Evidéncias
crescentes indicam que alteracoes na
microbiota intestinal e nos metabdlitos fe-
cais podem contribuir para a constipacao
€ seus sintomas relacionados.

Neste estudo, foi realizada uma ana-
lise multidmica integrativa para investigar
amicrobiota intestinal e seus metabdlitos
em pacientes com DP apds tratamento
com LcS. Foi descoberto que a ingestao
didria de LcS nao resultou em maior diver-
sidade e estabilidade da composicédo da
microbiota. No entanto, o probiético levou
a um aumento significativo na abundancia
relativa de Lacticaseibacillus entre o inicio
e apods a intervencao. Além disso, apés
a correcao do FDR, Lacticaseibacillus foi
0 Unico microrganismo responsavel pela
diferenca entre os dois grupos - 0 que
nao foi surpreendente, uma vez que o
probiético LcS foi administrado.

Em estudos anteriores, também foi
sugerido que a administracao de LcS
provavelmente afeta indiretamente a com-
posicao da microbiota intestinal, uma vez
que a ingestao do LcS influenciou a abun-
dancia de outras cepas em vez de apenas
aumentar as concentracdes de LcS. Foi
relatado que a ingestao em longo prazo
de LcS aumenta os niveis populacionais
de bifidobactérias indigenas, bem como o0s
niveis de concentragao de acido organico
fecal. Além disso, foram descritos varios
mecanismos diferentes que explicam os
efeitos dos probidticos, como a modu-
lacdo imunoldgica, a producao de acido
lactico (consequentemente reduzindo o
pH local) e a adesao ou o deslocamento
competitivo de bactérias patogénicas.

COMPARAGCOES ENTRE ESTUDOS

0 LcS pode melhorar comportamentos
semelhantes aos da depressao em ratos
através da regulagao positiva dos niveis de
expressao das monoaminas 5-HT, DA e NE
e da ativacao da sinalizacao BDNF-TrkB.

Neste estudo, foi analisado um total
de 111 metabdlitos fecais e nao foram
encontradas mudancas significativas na
composicao dos metabdlitos fecais entre
0S grupos, especialmente acidos graxos
de cadeia curta (AGCC) ou outros meta-
bélitos envolvidos na DR No entanto, foi
descoberto que o LcS poderia diminuir
a concentracdo fecal de Ltirosina. Foi
suposto que a suplementacao de LcS
pode melhorar a digest&o prejudicada e a
absorcdo de L-tirosina no trato digestivo
superior de pacientes com DR De fato,
foi descoberto que o LcS aumentou a
concentracao plasmatica de L-tirosina e
que a alteracao na Ltirosina plasmatica
estava negativamente associada a sua
concentracao nas fezes. A Ltirosina € o
precursor bioguimico das catecolaminas,
como DA e NE.

Foi demonstrado que as bactérias
intestinais sao capazes de aumentar a bio-
disponibilidade luminal de DA através de
enzimas como B-glucuronidase e tirosina
descarboxilase. DA é sintetizado a partir
de L-irosina via L-3,4-dihidroxifenilalanina
(L-DOPA) pela tirosina hidroxilase (TH) e
L-aminoacido descarboxilase aromatica
(AADC). A Ltirosina pode ter o potencial de
melhorar uma variedade de funcoes cere-
brais relacionadas a DA e NE, melhorando
assim a doenga mental e a qualidade de
vida em pacientes com DP — embora o
papel exato da Ltirosina na contribuicao
do LcS para a melhora dos sintomas da
DP ainda precise de mais estudos. En-
quanto isso, outro ECR descobriu que o
probidtico Probio-M8 poderia aumentar o
nivel sérico de DA em pacientes com DP
0 que é semelhante aos resultados deste
estudo. No entanto, sabe-se que apenas a
L-DOPA (mas nao a DA) poderia atravessar
a barreira hematoencefalica e aliviar os
sintomas relacionados a DR
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BOM HUMOR E O TEMPERO

NAS DIFICULDADES, TER
ATITUDES POSITIVAS

E IMPORTANTE PARA
MANTER A SAUDE
EMOCIONAL E FiSICA

Fernanda Ortiz
Especial para Super Sauddvel

escrito como um dos princi-
pais sinalizadores das emocoes
humanas, o humor reflete o
estado de equilibrio e a forma
como o individuo se relaciona e
enfrenta as adversidades. Nesse sentido,
o bom humor potencializa o bem-estar e
o viver de forma mais leve. Considerado
uma demonstragao de estado emocional
positivo, o bom humor pode se expres-
sar pelo riso, pela espiritualidade, pela
resiliéncia, pelas palavras e pelos gestos.
Mais do que estimular vinculos afetivos e
contribuir para um estado de felicidade,

também é um aliado importante da satide

fisica e emocional. Isso se explica porque
o bom humor aumenta a energia vital,
fortalece o sistema imunoldgico, ajuda a
diminuir a dor pela liberagdo de endorfi-
na, protege contra os efeitos do estresse,
desperta aintuicdo, o sentimento e a per-
cepcao frente aos contratempos da vida.
Segundo o médico psiquiatra Antonio
Egidio Nardi, professor titular e chefe do
Departamento de Psiquiatria e Medici-
na Legal da Faculdade de Medicina da
Universidade Federal do Rio de Janeiro
(UFRJ), é importante entender que o es-
tado de humor difere da emocdo. “En-
quanto o humor se refere a um estado
emocional que dura longos periodos, ou
seja, o individuo pode ser bem-humorado
durante toda a vida, a emocdo de estar
feliz, triste ou empolgado, por exemplo,
descrita como um estado psicoldgico que
dura um curto periodo de tempo, resul-
tante de um estimulo externo”, descreve.
Em outras palavras, o humor pode ser de-
finido como algo crénico e duradouro,
enquanto a emogao é descrita como uma
sensacdo aguda que, em breve, passara.
A literatura aponta que ter bom hu-
mor — assim como o contrario — faz par-
te de um traco da personalidade que da
mais sentido as experiéncias do cotidia-
no. O professor acentua que, diferente-
mente do mau humor constante que é
rodeado de pessimismo, descrenca, falta
de energia e baixa autoestima

I‘IJ " —podendo levar a uma de-
! pressdo cronica com inten-
sidade moderada —, o bom
humor é um traco de persona-
lidade em que as pessoas vivem

de maneira mais leve, cultivam

gentileza, reciprocidade e cor-

tesia. “Em geral, esses indivi-
duos tém habilidade para de-
senvolver emocoes positivas,
e procuram transmitir alegria,
serenidade e esperanca para
aqueles com quem convivem”,

comenta. O individuo com bom humor
também atrai pessoas que apresentam
0S mMesmos comportamentos positivos,
enquanto o mal-humorado tende a viver
no isolamento, pois a energia negativa
incomoda e afasta as pessoas.

Mesmo no bom humor é preciso
equilibrar a dose de energia. O médico
psiquiatra e psicoterapeuta Leonardo
Sodré, professor adjunto da Faculdade
de Medicina da Universidade de Brasilia
(UnB), ressalta que quando o excesso de
bom humor ultrapassa a dose conside-
rada ‘saudavel’ (eutimica), faz com que
o individuo tome decisdes muito rapi-
das, ndo preste atencdo aos detalhes de
uma tarefa, faca brincadeiras e tente ser
engracado o tempo todo, inclusive em
ambientes inadequados, indicando que
algo pode estar errado e merece atengao.
“Afinal, ser feliz o tempo todo, mesmo
nas situacoes dificeis, infelizmente nédo
é possivel”, avalia. Portanto, é importante
manter o bom humor na medida certa,
sem permitir que o excesso se transforme
em positividade téxica—quando o proble-
ma ndo estd no otimismo, mas em achar
que se sentir alegre a todo momento aju-
da a superar todos os acontecimentos e
todas as decisoes dificeis da vida.

Ainda que o humor seja um dos meca-
nismos de defesa mais maduros, isso ndo
significa que uma pessoa bem-humorada,
que sempre ri e faz piada de tudo, esteja
saudavel. O psiquiatra Leonardo Sodré
ressalta que ter bom humor néo € sim-
plesmente fazer piada, nem ser um tipo
sarcdstico ou levar tudo na brincadeira.
Da mesma forma que fazer o outro rir
nao significa estar bem, prdspero e feliz.
“Na verdade, o fazer rir pode ser uma ar-
madura que esconde questdes profundas
que trazem angustia. Por isso, é impor-
tante investir no autoconhecimento e na
inteligéncia emocional para compreen-
der os préprios comportamentos e de que
forma as emocoes afetam o humor e a



PARA A VIDA

Antonio Ecipio NARDI

vida como um todo, ou seja, encontrar
maneiras de trazer a alegria que oferece
aos outros para si mesmo”, enfatiza.

RESILIENCIA

Abiomédica e doutora em Psicobiolo-
gia Deborah Suchecki, professora titular
livre-docente do Departamento de Psico-
biologia da Universidade Federal de Sao
Paulo (Unifesp), afirma que o bom humor
é uma caracteristica importantissima
para aresiliéncia, porque pode ser apren-
dido e aprimorado. “Pessoas resilientes
sdo capazes de rir das adversidades e fa-
zer piadas com seus proprios infortinios.

LEONARDO SODRE

Isso significa que, mesmo em momentos
muito dificeis, inclusive aqueles relacio-
nados a saide, vao encontrar algo para
brincar, fazer uma piada ou até modificar
ahistéria para deixa-la mais leve e engra-
cada”, sinaliza. Portanto, o riso é o me-
lhor aliado dos resilientes, pois, além de
ajuda-los a permanecerem esperancosos,
permite que sua atencdo seja mais globa-
lizada, registrando aspectos negativos e
positivos da situacdo vivida.
Aresiliéncia também esté relacionada
com a recuperacdo. Ao ser afetado por
situacbes adversas, essa capacidade
promove uma série de modificagdes

SAUDE FiSICA TAMBEM SE BENEFICIA

DEBORAH SUCHECKI

comportamentais e fisioldgicas, possibi-
litando que o individuo se restabeleca.
“Muitas pessoas se sentem aniquiladas,
por exemplo, diante de uma grave doen-
caoude umasituacdo traumatica. Outras
conseguem entender o que significam es-
sas situacOes e, a partir delas, tirar algo
produtivo como aprendizado”, comenta
a psicobidloga. Também neste sentido o
bom humor é essencial, pois esta associa-
do a melhor resposta desse processo. A
espiritualidade e a fé podem ser comple-
mentares ao bom humor e a resiliéncia,
pois, juntas, potencializam o bem-estar
para melhorar a qualidade de vida.

0 bom humor também esta relacionado com a saude fisica,
porque individuos bem-humorados apresentam maior producao de
endorfina e dopamina, neurotransmissores produzidos no sistema
nervoso central em resposta a atividades prazerosas, como 0 exer-
cicio fisico, o riso, o fato de estar apaixonado, a musica e a comida.
Esses neurotransmissores agem no alivio da dor e na redugao do
estresse, promovem sensacao de bem-estar e felicidade, e melhoram
a qualidade do sono. O psiquiatra Antdnio Egidio Nardi acentua que
enfrentar dificuldades com bom humor também melhora a fungao do
sistema imunoldgico, atuando como linha de defesa do organismo.
“Pessoas mais positivas e bem-humoradas tém menor possibilidade
de reacgdes inflamatorias, doengas cardiorrespiratorias ou agressoes
ao funcionamento neuronal”, enumera.

Outros achados cientificos apontam, ainda, que o bom humor
auxilia uma recuperacao mais rapida de lesoes fisicas, na queda de
reincidéncia de doengas que demandam hospitalizagao em idosos,

na redugao do tempo de permanéncia hospitalar, na melhora da
circulagdo sanguinea e no controle da pressao arterial. Além disso,
promove relaxamento da musculatura diminuindo tensao e dores
agudas, previne ansiedade e estresse e, assim, evita os sintomas da
depressao. Algumas atitudes simples podem auxiliar no processo de
conquista dos beneficios do bom humor. Dentre elas, buscar o lado
positivo em situacdes adversas; fazer atividades que deem prazer
como ler, cantar, dancar, ouvir musica, jogar videogame, cuidar de
plantas; tomar banho de sol; praticar atividades fisicas regularmente;
manter a higiene do sono e conviver com pessoas positivas e com
boas energias. Os especialistas recomendam, ainda, evitar (quando
possivel) situacdes de estresse; nao se levar tao a sério o tempo
todo, permitindo-se ser mais feliz; buscar o lado positivo de situacoes
que causem dor, angustia ou aborrecimento; e nutrir diariamente o
otimismo e o0s sentimentos positivos, atitudes que proporcionam uma
vida mais leve, feliz e longeva.
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YAKULT LEVA DELEGACAO

REPRESENTANTES
BRASILEIROS
PARTICIPARAM DA
CONVENCAO
MUNDIAL REALIZADA
PELA MATRIZ DA
MULTINACIONAL

Adenilde Bringel

cidade de Fukuoka, localizada
na costa norte da ilha Kyushu,
¢ a quinta maior do Japao. Co-
nhecida pelos templos antigos,
pelas praias e pelos modernos
centros de compras, Fukuoka abriga o
Parque Maizuru com ruinas do castelo
Fukuoka-jo, do século XVII; o templo
Tochd-ji, com um Buda de madeira de
10m de altura; e o Museu Folcldrico
Hakata Machiya, com exibicOes sobre
o cotidiano das eras Meiji e Taishd. No
entanto, a cidade é importante para o
Grupo Yakult porque foi ali, em 1935,
que o Leite Fermentado Yakult desen-
volvido pelo médico sanitarista e pes-
quisador Minoru Shirota comegou a ser
fabricado e comercializado.
Para que o produto chegasse aos lo-
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cais mais longinquos daquele pais, o fun-
dador desenvolveu um método de venda
domiciliar que retine, hoje, aproximada-
mente 80 mil comerciantes auténomos
—dos quais mais da metade atua no terri-
tério japonés. Para celebrar essa parceria,
aYakult realiza uma Convencdo Mundial
com comerciantes de varias partes do
mundo. Neste ano, a cidade de Fukuoka
foi a escolhida para essa celebracéo. “A
Convencdo Mundial é um momento de
confraternizacdo e de agradecimento ao
empenho, a dedicacdo e a fidelidade des-
ses comerciantes, que levam os produtos
da Yakult de casa em casa todos os dias e
explicam o valor cientifico do probidtico
Lactobacillus casei Shirota”, afirma o dire-
tor presidente da Yakult do Brasil, Atsushi
Nemoto, que acompanhou o grupo.

O Brasil foi representado por 15 co-
merciantes autonomos escolhidos devido
ao desempenho ao longo do ano, além de
quatro funciondrios da unidade brasileira
e um da Yakult Uruguai. Também acom-
panharam a delegacéo o diretor executi-
vo comercial e o coordenador de vendas
da Yakult Brasil. Além de participar da
Convencdo Anual, em 19 de novembro,
a comitiva brasileira ganhou alguns pas-
seios turisticos pelo Japao. Um deles foi
no parque tematico Huis Ten Bosch, em
Nagasaki, que recria a Holanda exibindo

T

copias em tamanho real de antigos edifi-
cios daquele pais. A delegacdo também
conheceu as cidades de Nara, Kyoto e
Osaka, para onde foi de trem-bala.

Em Nara, a comitiva visitou o Tem-
plo Todai-ji, fundado durante o periodo
Nara (710-784) — quando a cidade foi a
primeira capital do Japao. O templo é um
dos monumentos histéricos da Antiga
Nara considerado Patrimo6nio Mundial
da Unesco. Entre as vérias esculturas
que constituem o Templo Todai-ji estd a
imensa estatua Daibutsu (Grande Buda),
instalada no Daibutsuden (pavilh&o prin-
cipal do templo). Com 14,98 metros de
altura, a estatua levou trés anos para ser
construida e foi finalizada no ano 749. O
pavilhdo foi concluido no ano 751.

No Parque Nara, que ocupa uma
imensa drea aos pés do Monte Wakakusa,
a maior atracdo sao os cervos que ficam
soltos no local. Além disso, ha templos
situados em bosques intocados e um lago
repleto de tartarugas e carpas. Em Kyoto,
a comitiva visitou o Pavilhdo Dourado
(Kinkaku-ji). Templo zen-budista com
séculos de histéria, o Kinkaku-ji tem
trés niveis cobertos por folhas de ouro.
O templo é considerado uma das estru-
turas histéricas mais famosas e peculia-
res de Kyoto e é Patrimonio Mundial da
Unesco. A comitiva também visitou o

DaiButsu ( GRANDE Buba)
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Gion - bairro das gueixas —, e o Templo Kiyomizudera, que oferece
uma excepcional vista da cidade.

Em Osaka, o passeio foi na Umeda Sky Building, um dos marcos
mais famosos da cidade que consiste de duas torres de 40 andares
que se conectam com pontes e uma escada rolante. Além disso, vi-
sitaram o castelo de Osaka, originalmente construido entre 1583
e 1598, e reconstruido na década de 1990. “E importante para a
Yakult proporcionar essa oportunidade para comerciantes de varios
paises, que sdo premiados por sua dedicacéo e exceléncia”, acentua
o diretor executivo comercial Hirofumi Tokunaga. ®

SELECAO DE
NATACAO NO
MUNDIAL DE DOHA

Satiro Sodré/SSPress/CBDA
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YAKULT BRASIL E UMA DAS
PATROCINADORAS DA CBDA

capital do Catar sera a sede do Campeonato Mundial
de Esportes Aquaticos de 2024. A cidade vai receber
0 principal evento mundial de esportes aquaticos
pela primeira vez, depois de sediar varios eventos da
categoria nos Ultimos anos. A Selecao Brasileira de Natagao
seguira para a competicao com sete atletas para disputar as
categorias individuais. Além disso, tera seis integrantes que
se classificaram para as provas de revezamento.
0 Troféu José Finkel 2023, realizado em Sao Paulo, foi
a seletiva dos atletas para o Mundial. A competicao tera
a disputa de seis modalidades aquéticas: natacao, dguas
abertas, saltos ornamentais, nado artistico, polo aquatico e
high diving, com a distribuicdo de 76 medalhas de ouro. O
Mundial 2024 também servira como classificagao e definicao
de vagas para 0s Jogos Olimpicos de Paris 2024. O Mundial
de Doha sera em fevereiro.

APOIO

A Yakult do Brasil € a patrocinadora oficial da Confedera-
¢ao Brasileira de Desportos Aquaticos (CBDA) até junho de
2024 - o contrato foi assinado em 2023. O contrato vigente
entre a CBDA e a multinacional apoia todas as acoes da
natacao brasileira, incluindo os Campeonatos Brasileiros
absolutos e de categoria. A filial brasileira também vinculou
sua marca pontualmente ao Troféu Brasil de Natagao 2022. e
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NOVO SITE

DINAMISMO E INFORMACOES
NO SITE SUPER SAUDAVEL

OS INTERNAUTAS
ENCONTRARAO MUITAS
INFORMACOES SOBRE
SAUDE, ENTREVISTAS E
PODCASTS EXCLUSIVOS

site darevista Super Saudavel,
langado em outubro de 2023,
possui um rico contetido nas
editorias de saude, nutricdo,
probidticos, microbiota, pesqui-
sa, tecnologia, vida saudavel e qualidade
de vida, sempre com base em fontes fide-
dignas. Os internautas também poderao

ampliar o conhecimento cientifico sobre
o Lactobacillus casei Shirota por meio
dos resumos de artigos publicados no
site e pelo acesso direto ao link https://
www.yakult.com.br/portalcientifico/.
Nos podcasts, ja estao disponiveis en-
trevistas sobre Alergias na infincia e ado-
lescéncia, Doacdo de 6rgaos, a Conscién-
ciadavida ap6s a morte e 0s Sonhos como
instrumento para identificar o sofrimen-
to mental. Nas entrevistas, professores
doutores abordam a Gastroenterologia,
a Longevidade, o Projeto Germina e as
Doencas cardiovasculares na populacdo
feminina. Além disso, € possivel conhecer
um pouco mais a Yakult com a entrevista

exclusiva do presidente dafilial brasileira,
Atsushi Nemoto.

A edicdo 101 da revista impressa
também ja pode ser visualizada, lida e
baixada no site exclusivo, assim como
todas as edigOes anteriores —lembrando
que a Super Saudavel foi lancada em
2001 e todas as edigbes estdo disponi-
veis também no site oficial da Yakult do
Brasil: www.yakult.com.br. Os leitores
podem, ainda, assinar a newsletter
mensal da Super Saudével, com um
resumo das principais noticias, e inte-
ragir com a redacdo enviando suges-
toes de pauta. Para conhecer, acesse
www.revistasupersaudavel.com.br.
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CARTAS PARA A REDAGAO

Os interessados em obter telefones e enderecos dos profissionais entrevistados devem entrar em contato pelo telefone 0800 013 12 60.
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TENHA UMA VIDA MAIS SAUDAVEL COM YAKULT.

Consumir Yakult ajuda vocé a manter uma vida mais saudavel, porque
e 0 Unico com o probiotico Lactobacillus casei Shirota,
que chega vivo e em grande quantidade ao intestino.

Cvaiuit))

LEITE
FERMENTADO

me : Leite Fermentado Yakult,
DESNATADO s ) . >
ADOCADO - feito para toda a familia.
':}ﬁr;' e 805
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Yakult 40 possui 40
bilhoes do probiotico LEITE
Lactobacillus casei Shirota  [EASHNE
e e ideal para quem esta HDOGADD

com a idade avancada oL
ou vive correndo.

- T8 o, Yakult 40 light possui 40
. o o (AT SOM bilhdes do probiotico
< o Ao U 2 Lactobacillus casei Shirota e
L A— ' Ay é indicado para as pessoas
DESNATADO s o que levam uma vida moderna
e Se preocupam com o
consumo menor de calorias.

Seu intestino bem, vocé tambem. Sade Globol em Harmonia
Comece seu Yakult hoje! Yakult




