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Consumir Yakult ajuda vocé a manter uma vida mais saudavel, porque € 0 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.

Yakult 40 possui 40 bilhoes do
probiotico Lactobacillus casei
Shirota e € ideal para quem esta
com a idade avancada
ou vive correndo.

Leite Fermentado Yakult,
feito para toda a familia.

Saude Global em Harmonia

Seu intestino bem, vocé tambem.
Comece seu Yakult hoje! Yakult




CARTA DO EDITOR

arece dificil acreditar que, em
pleno século 21, ainda existam
doencas negligenciadas, pouco
conhecidas e que desafiam
cientistas e profissionais da satide.
Mas o fato € que a Medicina segue
buscando entender algumas
enfermidades, assim como persegue
caminhos que melhorem as condi¢bes
diagnésticas, o prognéstico, o
tratamento e a qualidade de vida de
milhées de pessoas acometidas por
esses males. Uma delas € a hanseniase
que, embora seja conhecida desde
a antiguidade, continua sendo um
desafio para a satide publica. Outro
exemplo € o lipedema. Apesar de as
estimativas indicarem que atinge
12 milhoes de mulheres no Brasil, a
doenga ainda é pouco conhecida, o que
dificulta um tratamento adequado.
Os pesquisadores que estudam o
transtorno do espectro do autismo
(TEA) também seguem com muitas
perguntas. Entretanto, as mais recentes
descobertas indicam que ocorre
uma inflamag@o no cérebro dessas
criangas — o que abre uma perspectiva
importante — e relacionam aumento
de risco para bebés de mdes que
contrairam zika na gravidez. Enfim,
a ciéncia segue firme em busca de
respostas e, afinal, € isso o que importa.
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Diante das comprovagdes mais
recentes sobre o0 eixo intestino-
pulmdo, cientistas investigam se
0 microbioma intestinal, assim
como os probidticos, teriam

algum papel na fibrose cfstica
PESQUISA
&TECNOLOGIA

Um estudo fornece informagoes
relevantes que poderao redefinir
os protocolos terapéuticos
utilizados na Cardiologia.
Algoritmo criado no Brasil auxilia
uso de terapia intravenosa em
recém-nascidos de UTI neonatal

E SAUDE

Eliminar alimentos ou
grupos alimentares
drasticamente da
dieta pode trazer
consequéncias
negativas a salde

VIDA
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Experimentar alguns momentos
de siléncio pode ajudar a

melhorar o autoconhecimento
e 0 bem-estar emocional
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Uma das mais antigas
enfermidades da
humanidade, a hanseniase
€ um problema importante
de salde pablica. O Brasil
ocupa a incomoda segunda
colocagdo em nimero de
casos no mundo, perdendo
apenas para a India

m MEDICINA

Com caracteristicas hereditérias
e genéticas, o lipedema tem uma
relagdo direta com os hormdnios
femininos, mas ainda nao se sabe
qual gene desperta a doenca

m ENTREVISTA | -

A neurocientista Patricia
Beltrao Braga, coordenadora
do projeto A Fada do Dente,
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Estudo cientifico mostrou
que a cepa LcS reduziu as
queixas de sono e melhorou
0 humor de individuos
saudaveis que trabalhavam
em escritdrios no Japao
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Portal da revista Super
Saudavel tem um rico
conteldo nas editorias
de salde, nutrigao,
probiéticos, microbiota,
pesquisa, tecnologia,
vida saudavel e
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HANSENIASE AINDA E UM
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SEM TRATAMENTO
ADEQUADO,
DOENCA REPLETA
DE ESTIGMAS
PODE CAUSAR
DEFORMIDADES,
INCAPACIDADE
FISICA, PROBLEMAS
EMOCIONAIS E
EXCLUSAO SOCIAL

Fernanda Ortiz
Especial para Super Sauddvel

onsiderada uma das mais antigas

enfermidades da humanidade e um

problema importante de saude pu-

blica, a hanseniase é uma doenca

cronica, infecciosa e transmissivel
que afeta principalmente o sistema nervo-
so periférico — compreendido por nervos e
ganglios —, assim como pele e mucosas. Com
evolugdo lenta e progressiva, a enfermidade
¢ curavel. Entretanto, sem diagndstico pre-
coce e tratamento adequado, a doenga pode
causar lesdes e danos neurais irreversiveis,
impactando negativamente a sadde fisica e
emocional. De acordo com o recente Boletim
Epidemioldgico da Hanseniase da Secreta-
ria de Vigilancia em Saide do Ministério da
Saude, entre 2013 e 2022 foram diagnosti-
cados 316.182 novos casos no Brasil. Embo-
ra existam registros em todas as unidades
federativas, as regides Norte e Centro-Oeste
sdo consideradas as dreas mais endémicas.
Com esse cendrio, o Pais segue ocupando a
vice-lideran¢a em incidéncia no mundo, atras
apenas da fndia.

Conhecida no passado como lepra, deno-
minacao que deixou de ser utilizada no Brasil
em 1995 com o objetivo de ressignificar so-
cialmente a doenca, a hanseniase é causada
por Mycobacterium leprae (M. leprae), um
bacilo alcool-acido resistente de incubacéo
e multiplicagdo lenta. Uma outra espécie
associada a ocorréncia de hanseniase é M.
lepromatosis, mas ha ainda poucos casos. “A
principal fonte de infeccdo sdo individuos
acometidos pela doenca, sem tratamento e
com alta carga bacilar, que eliminam o bacilo
pelas vias aéreas superiores. A transmissao
ocorre por contato direto e € facilitada pelo
convivio préximo e duradouro de doentes
ndo tratados com individuos suscetiveis”,
descreve a pesquisadora Roberta Olmo Pi-
nheiro, chefe do Laboratdrio de Hansenia-
se do Instituto Oswaldo Cruz da Fundacdo
Oswaldo Cruz (IOC-Fiocruz). Ao se esconder
nos nervos periféricos, estima-se que o perio-
do de incubacdo da doenca leve em média
cinco anos. Entretanto, ha relatos de casos
em que os sintomas apareceram apos um ano
do contato suspeito e outros em que a incu-
bagio demorou cerca de 20 anos.

Apesar da alta taxa de transmissdo, uma
parcela significativa dos individuos infecta-
dos por M. leprae ndo desenvolvem a doenca.



DESAFIO

Isso ocorre devido a resisténcia natural
contra o bacilo, atribuida a uma resposta
imune eficiente e possivel influéncia ge-
nética. “Nos demais individuos, a doenga
pode apresentar manifestagdes clinicas
variaveis, a depender da interacdo entre
amicobactéria e o sistema imunologico.
Dessa forma, a resposta imune contra o
bacilo ndo apenas define o tipo de doen-
ca que o infectado pode ou néo desen-
volver, mas também se apresenta como
causa importante de morbidade quando
ocorrem, por exemplo, quadros inflama-
torios agudos que podem ser localizados
nas lesGes ou ser sistémicos”, explica a
pesquisadora da Fiocruz. No desenvol-
vimento da hanseniase, o M. leprae afeta
o0s nervos periféricos e a pele, podendo
posteriormente atingir olhos, mucosa do
trato respiratério superior, linfonodos,
testiculos e 6rgéos internos — de acordo
com o grau de suscetibilidade do hospe-
deiro e a resposta imune. Os principais
nervos periféricos acometidos sdo os que
passam pela face: trigémeo e facial; pelos
bragos: radial, ulnar e mediano; e pelas
pernas: fibular comum e tibial posterior.

Com neuropatia em graus variados,
a hansenfase pode desencadear uma

RoBERTA OLMO PINHEIRO

série de sintomas. Por ser uma doenca
primariamente do sistema nervoso pe-
riférico, os sinais e sintomas incluem
dor em trajeto dos nervos que passam
pelos cotovelos, punhos, atras dos joe-
lhos e tornozelos; possiveis alteracdes
motoras, sensitivas e autonomicas; di-
minuicdo dos pelos e do suor na area
acometida; formigamento ou fisgadas,
especialmente nas maos e nos pés; redu-
cdo de sensibilidade e forca muscular na
face, nas méos e nos pés. “Além disso, sdo
observadas manchas cutaneas de colora-
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EBert Mota

cdo branca, avermelhada, acastanhada
ou amarronzada, podendo apresentar
alteracdo de sensibilidade na pele (tér-
mica, dolorosa e/ou tactil), assim como
nodulos eventualmente avermelhados e
dolorosos”, enumera o médico derma-
tologista e hansenologista Ebert Mota,
especialista do Hospital de Doengas
Tropicais da Universidade Federal do
Tocantins (HDT-UFT). Na auséncia de
tratamento, em longo prazo a doenca
pode provocar deformidades e perda
funcional dos membros acometidos.

MANIFESTACOES CLINICAS

Para fins terapéuticos, os pacientes com hanseniase sao

De acordo com o dermatologista, as manifestacoes com

divididos em paucibacilares (PB) — forma mais branda, com pou-
cos bacilos e risco reduzido de transmissao — e multibacilares
(MB), com apresentacao mais severa, maior presenca de bacilos
e potencialmente propagadores da doenca. Associada a carga
de bacilos e ao estagio de acometimento do paciente, a doenca
pode ser classificada em formas clinicas distintas. O dermato-
logista Ebert Mota lembra que a hanseniase indeterminada € a
forma inicial da doenga, surgindo com manifestagoes discretas e
menos perceptiveis. “0 paciente apresenta até cinco manchas e
contornos mal definidos, sem comprometimento de nervos perifé-
ricos e, portanto, ndo se observam repercussoes neuroldgicas”,
descreve. Ja a hanseniase tuberculoide ocorre em individuos com
forte resposta da imunidade celular especifica, evoluindo com
multiplicacao bacilar limitada e nao detectavel. Esta condicao
apresenta manchas ou placas mais definidas, embora em nimero
reduzido e comprometimento de apenas um nervo.

maior comprometimento sdo as multibacilares representadas pela
hanseniase dimorfa. Com caracteristicas imunoldgicas mistas e
lesdes cutaneas em diversas areas, esta forma da doenca desen-
cadeia manchas acastanhadas ou violaceas e comprometimento
mudltiplo e assimétrico dos nervos periféricos, muitas vezes com
espessamento, dor e choque ao toque, e associado a reducao de
forca muscular e diminuicao da sensibilidade. “Considerada a for-
ma mais disseminada, na hanseniase virchowiana € dificil separar
a pele normal da danificada, podendo comprometer nariz, rins e
6rgaos reprodutivos masculinos, além da ocorréncia de neurite e
eritema nodoso na pele”, descreve. Geralmente, 0s pacientes tém
um agravamento das queixas neurolégicas com relato em maior
frequéncia de dorméncias, caimbras e formigamentos nas maos
€ nos pés. Além disso, costumam apresentar comprometimento
difuso da sudorese, as vezes com hiperidrose compensatdria em
areas nao afetadas, como axilas e couro cabeludo.

abr/jun 2024 « Super Saudavel
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Diagnostico clinico e laboratorial

Na auséncia de uma vacina e de exa-
mes com alta performance de deteccédo
para casos oligossintomaticos e iniciais
da doenca, as principais armas contra a
hanseniase sdo o diagnéstico precoce e
o tratamento. Como nas fases iniciais os
sintomas e sinais podem ser discretos e
até confundidos com outras enfermida-
des—especialmente nas formas pauciba-
cilares—é fundamental que o médico ob-
serve com atencao relatos e queixas dos
pacientes. Os especialistas alertam que a
falta de conhecimento sobre a hansenia-
se, especialmente por parte de profissio-
nais da saude, contribui para diagndsti-
cos tardios com evolucéo significativa e
incapacitacoes fisicas importantes. Entre
as sequelas decorrentes da auséncia de
tratamento estdo a perda de sensibilida-
denolocal das manchas e aincapacidade
deelevar o pé, de estender os dedos e pu-
nhos, e de fechar os olhos (lagoftalmo).

Apesquisadora Roberta Olmo Pinhei-
ro afirma que o diagnostico € realizado
por meio da Avaliacdo Neurologica Sim-
plificada (ANS). Esta anamnese abrange
valorizacdo de queixas neuroldgicas
(mesmo que imprecisas), histérico deta-
lhado do paciente, exame clinico geral

e dermatoneurolédgico para identificar
lesGes ou areas da pele com alteracdo
de sensibilidade, comprometimento de
nervos periféricos, alteraces sensitivas,
motoras ou autondmicas. “Além disso, é
importante saber se o individuo convive
com pessoas acometidas pela doenca e
sereside em regido endémica”, comenta.
Assim, devem ter como suspeita de diag-
nodstico os individuos que apresentem
manchas pardas, esbranquicadas ou
avermelhadas na pele, sensacéo de for-
migamento em maos e pés, dor ou sen-
sibilidade na topografia dos nervos pe-
riféricos, aumento do volume facial ou
dos16bulos da orelha e feridas indolores
em maos e pés. Na maioria dos casos, o
diagndstico pode ser confirmado no nivel
da atencdo primdria a saude.

Para confirmac&o de diagndstico po-
demsersolicitados exames complementa-
res como, por exemplo, a baciloscopia di-
reta para bacilos dlcool-acido resistentes
(BAAR). “Este exame laboratorial tem
por objetivo detectar a presenca do bacilo
e estimar a carga bacilar a partir de esfre-
gacos de raspado intradérmico. Como o
bacilo tem preferéncia pelas partes mais
frias do corpo, como cotovelos, joelhos,

pés e l6bulos da orelha, onde ha menor
circulagdo de sangue, essas sdo as areas
indicadas para realizacéo do esfregaco”,
explica a médica especialista em Hanse-
nologia Isabela Maria Bernardes Goulart,
professora doutora titular do Departa-
mento de Clinica Médica da Faculdade
de Medicina da Universidade Federal de
Uberlandia (FM-UFU) e coordenadora
do Centro de Referéncia Nacional em
Dermatologia Sanitaria e Hanseniase
(CREDESH) do Hospital de Clinicas da
Institui¢io. Apesar de alta especificidade,
baixo custo e execucdo simples, o exame
tem baixa sensibilidade podendo negati-
var nos casos paucibacilares — o que nao
deve excluir o diagndstico. A pesquisa do
bacilo também pode ser feita por meio
de coloracdes especiais em fragmentos
de bidpsia de pele, nervos, linfonodos e
outros érgdos, para avaliar a carga bacilar
apenas no fragmento analisado.

O exame histopatologico € indicado
nos casos em que o diagnostico persiste
indefinido mesmo apés a avaliacdo clini-
ca e baciloscdpica. Na bidpsia de lesoes
cutaneas, amostras da pele sdo coletadas
preferencialmente das bordas das lesoes
mais ativas e recentes, enquanto as de

TRATAMENTO ADEQUADO PODE LEVAR AO PROCESSO DE CURA

O tratamento de acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) do Ministério da Saude é oferecido em nivel
ambulatorial exclusivamente nas unidades basicas de saude, prio-
rizando a atencao integral ao paciente por meio do monitoramento
terapéutico e de medidas para restabelecer o bem-estar fisico, psiqui-
co, emocional e social. Recomendada pela Organizacao Mundial da
Saude (OMS) desde 1982, e adotada no Brasil como unica estratégia
terapéutica desde o inicio da década de 1990, a poliquimioterapia
(PQT) — em apresentacao adulto ou infantil — é o esquema de pri-
meira linha para o tratamento farmacoldgico. Com a associacao dos
antimicrobianos rifampicina, dapsona e clofazimina, a PQT é muito
efetiva na redugao da carga bacilar possibilitando a cura em até 98%
dos casos. 0 esquema terapéutico proposto com a poliquimioterapia
tem duracao de seis meses para as formas paucibacilares e um ano
para as multibacilares.

Segundo a médica Isabela Maria Bernardes Goulart, o paciente
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em tratamento deixa de transmitir o agente causador da hanseniase,
0 que nao significa necessariamente estar curado. “Cada caso deve
ser observado individualmente, pois muitos pacientes concluem o
esquema e seguem apresentando persisténcia de infeccao ativa e
manifestando inclusive novas queixas, principalmente referentes a
lesdes nos nervos ou problemas adjacentes. Ainda que exista um
protocolo, € preciso lembrar que nem sempre funciona da mesma
forma para todos. Portanto, além do olhar humanizado e criterioso,
0 médico precisa pensar em terapéuticas alternativas que atendam
as queixas e necessidades individuais e levem o paciente, de fato,
para a cura”, orienta.

Como o PQT € feito com associacao de antibidticos, alguns pa-
cientes podem apresentar efeitos adversos como reagdes cutaneas,
anemia e nauseas, entre outros, inclusive de grande intensidade.
“Essas sao situacoes de urgéncia que necessitam de abordagem
imediata”, informa a médica. Na identificacao de efeitos adversos ao




IsaBELA MARIA BERNARDES GOULART

nervos periféricos analisam fragmentos
do tecido nervoso. Exames eletrofisiol6-
gicos, ou outros mais complexos, podem
ser solicitados para identificar compro-
metimento cutdneo ou neural e para rea-
lizar diagnostico diferencial com outras
neuropatias periféricas. Em criangas, o
diagndstico exige avaliacdo ainda mais
criteriosa por causa da dificuldade de
aplicacdo e interpretacdo dos testes de
sensibilidade. Segundo a médica, apesar
de nao poder ser usado isoladamente
como diagndstico, o teste rdpido da
hanseniase estd aprovado pelo Sistema
Unico de Satide (SUS) para uso exclusi-
vo na investigacdo de contatos de casos

Arquivo pessoal

DOENCA CARECE DE INVESTIMENTOS

A médica Isabela Maria Bernardes Goulart ressalta que o diagndstico precoce € o
tratamento oportuno sao dificultados pelo estigma, pela falta de informagao sobre a
doenca e, principalmente, pela qualificacao inadequada de profissionais da saude. “A
hanseniase nao recebe a devida aten¢ao, mesmo durante a graduacao. E isso se refle-
te na pratica clinica, pois esse profissional da satide nao esta condicionado a pensar
na doenca durante o atendimento. Portanto, nao € incomum que a hanseniase seja
confundida com outras condi¢cdes dermatoldgicas, neuroldgicas e reumatoldgicas que
apresentam sinais e sintomas semelhantes. Também nao é raro que o paciente receba
o diagnostico correto tardiamente, ja com lesdes profundas e incapacidades fisicas
importantes”, lamenta. Além disso, 0 acesso da populacdo as informacoes sobre a
doenca ocorre de forma desigual nas diferentes regides do Brasil, 0 que impossibilita
acoes de controle coordenadas.

Ainda que o perfil geral do paciente seja o individuo morador de dreas endémicas
e com maior vulnerabilidade social, € importante ressaltar que a hanseniase pode aco-
meter pessoas em todo o territério nacional, de ambos 0s géneros, idades e classes
sociais. “Portanto, a informacao por meio de campanhas de conscientizagao deve ser
veiculada de forma igualitaria para a populacao, seja nas areas endémicas ou com baixa
incidéncia de casos”, enfatiza. Para a hansenologista, um dos fatores mais relevantes
da nao erradicacao e controle da doenca € o silenciamento sobre as politicas publicas
com relacdo a hanseniase. Apesar de existirem na teoria, na pratica ha uma caréncia de
investimentos tanto na formagao de profissionais e das equipes de rastreio quanto nas
campanhas em ambito nacional, principalmente na drea de pesquisas e desenvolvimento
de novas estratégias terapéuticas.

tografico capaz de determinar qualitati-
vamente a presenca de anticorpos IgM
anti-M. leprae em amostras bioldgicas de
soro, plasma ou sangue total. A determi-
nacdo do resultado é realizada por ana-
lise visual, ndo necessitando de outros
equipamentos para leitura”, acrescenta.

Recentemente, houve avancos no

mes soroldgicos e moleculares no SUS,
visando rastrear a populacdo infectada
e diagnosticar a doenga. Um exemplo é
o Kit NAT Hanseniase, teste molecular
baseado na metodologia de PCR que de-
tecta o DNA de M. leprae, auxiliando na
deteccio precoce. O teste foi incorporado
ao SUS em 2022 para diagndstico de han-

confirmados. “E um exame imunocroma-  diagndstico com a incorporagéio de exa-  senfase em amostras de biépsia de pele. 2

tratamento, a equipe devera solicitar exames laboratoriais de acordo com
0 sintoma diagnosticado e suspender a PQT até a conclusao da analise
clinica. Caso seja possivel a identificagdo, deve ser suspensa apenas
a droga causadora do problema, sendo substituida por outras drogas
bactericidas, tais como ofloxacina, minociclina, claritromicina — também
efetivas contra o bacilo —, indicadas por equipe especializada dos centros
de referéncia em hanseniase.
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EPISODIOS AGUDOS

De acordo com a médica, sobrepondo as manifestacoes clinicas da
doenca ainda podem ocorrer episddios agudos antes, durante e/ou apds
o término da poliquimioterapia. As denominadas ‘rea¢des hansénicas’ se
apresentam como lesdes inflamadas na pele, nos nervos e/ou com sinto-

mas e sinais sistémicos, a exemplo de febre, artrite e mal-estar geral, entre
outros. O tratamento das reacoes hansénicas € feito com medicamentos
anti-inflamatdrios e imunomoduladores, como corticoides e talidomida.
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ACOES DE CONTROLE

Fundamentais na linha de cuidado, os profis-
sionais da atencao priméria atuam desde a busca
ativa de novos casos até o término do tratamento
e a alta por cura. “A assisténcia, especialmente
das equipes de Enfermagem, inclui notificacao e
investigacao de caso, busca ativa por contatos
domiciliares e monitoramento do tratamento far-
macoldgico presencialmente, com a administracao
de dose supervisionada e orientacao ao paciente
para as doses no domicilio”, explica a professora
adjunta do Curso de Enfermagem da Universidade
Estadual do Piaui (UESPI), Rayla Maria Pontes
Guimaraes Costa. Outras acdes incluem controle
nao farmacoldgico com orientacao do autocuida-
do, principalmente em relacao a olhos, maos e
pés — regides mais afetadas pela doenga. Além
disso, 0s enfermeiros auxiliam na prevencao de
incapacidades fisicas, cuidados com lesdes trau-
maticas e neuropaticas.

Ao notificar e investigar um novo caso, a
Enfermagem é responsavel por identificar os
contatos domiciliares e sociais dos Ultimos cinco
anos antes do inicio do tratamento com poliqui-
mioterapia. A busca ativa é realizada por meio de
acoes especificas como avaliagao dermatoneuro-
l6gica simplificada e teste rapido para detec¢ao
de anticorpos contra M. leprae. “Quando alguma
lesao ou dorméncia € identificada, o individuo é
encaminhado para a unidade basica de salde
e um médico fara o diagnéstico definitivo. Caso
sintomas nao sejam detectados, é recomendada
imunoprofilaxia com vacina BCG-ID nos maiores
de um ano de idade nao vacinados ou que tenham
recebido apenas uma dose da vacina BCG-ID pré-
via”, orienta a docente. A busca ativa € uma a¢ao
crucial para conter a transmissao da doenca, pois
possibilita o diagndstico precoce e o tratamento,
interrompendo a cadeia epidemioldgica e preve-
nindo as incapacidades fisicas.
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Estigma impacta na

Aolongo da histdria, pessoas afe-
tadas pela hanseniase seguem sofren-
do com o estigma e a discriminacéo,
ainda profundamente enraizados em
muitas comunidades e ambientes de
satide. Além de enfrentarem os sin-
tomas fisicos decorrentes da doenca,
muitos pacientes apresentam ques-
tdes emocionais importantes como
baixa autoestima, angustia, solidao
e sofrimento, que podem evoluir para
transtornos psiquidtricos. O precon-
ceito, quando ndo combatido, impe-
de a busca por tratamento médico,
impacta negativamente o bem-estar
e altera a qualidade de vida. Para
mudar esse cendrio, ter uma rede
de acolhimento e apoio psicolégico
na atencdo primaria é fundamental,
bem como garantir umarede de aten-
cdointegral e integrada a hanseniase
em todos os niveis de complexidade

ALINE QUINTAL

Psiquiatria e Satide Mental e orien-
tadora da Liga Académica de Satide
Mental (LASM) da Universidade
Federal do Mato Grosso (UFMT),
relatos da literatura apontam que a
depressao € o transtorno psiquiatrico
mais comum entre 0s pacientes com

do SUS.
De acordo com a psiquiatra
Aline Quintal, professora auxiliar de

hanseniase. “Somados aos aspectos
fisicos, o curso cronico da doenca,
o longo periodo de tratamento e

POTENCIAIS BIOMARCADORES PARA RASTREIO,

Apesar de ser uma enfermidade antiga, existe uma grande limitacao em relagao
a testes laboratoriais com alto desempenho e baixo custo para diagndstico da han-
seniase. Recentemente, pesquisadores da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto
da Universidade de Sao Paulo (FMRP-USP) identificaram biomarcadores para rastreio,
diagnéstico e monitoramento da doenca. Realizado no Centro de Referéncia Nacional em
Dermatologia Sanitaria com énfase em Hanseniase do Hospital das Clinicas da FMRP
entre 2020 e 2023, o estudo avaliou as amostras dos voluntarios a partir da coleta de
sangue para investigar os anticorpos contra a proteina Mce1A do bacilo causador. Os
voluntdrios foram divididos em quatro grupos: novos casos sem poliquimioterapia, pa-
cientes que ja receberam tratamento, contatos domiciliares de pacientes em tratamento
de poliquimioterapia e controles endémicos saudéaveis. Todos foram diagnosticados
por avaliacdo clinica de acordo com as diretrizes do Ministério da Saude e da OMS.

De acordo com o biomédico Filipe Rocha Lima, primeiro autor do estudo e doutor
da FMRP-USP a principal ideia foi encontrar novas moléculas que apresentassem maior
eficécia para o diagndstico. Por meio de um estudo transversal, 0s pesquisadores
avaliaram a imunidade humoral e descreveram a acuracia do imunoensaio baseado em
anticorpos IgA, IgM e IgG (moléculas que sinalizam o contato com o agente infeccioso
e 0 estagio da infec¢ao) contra a proteina de superficie Mce1A de M. leprae, que induz
a invasao e a sobrevivéncia nas células do infectado. A avaliacdo foi realizada pela
plataforma ELISA, que consegue dosar varios pacientes em uma mesma placa. “Quando
dosamos trés anticorpos em uma mesma placa pudemos ter uma maior capacidade
de interpretacao. Assim, avaliamos se o individuo estava doente, se ja tinha recebido




saude emocional

o estigma atrelado ao diagnostico podem
ocasionar sofrimento psiquico semelhante
a um processo de luto. Em maior ou menor
intensidade, os sentimentos e comportamen-
tos mais comuns observados nesses pacien-
tes sdo tristeza, falta de energia, sensacdo de
impoténcia e exclusdo, mau humor, baixa au-
toestima, culpa, constrangimento, desespe-
10 €, em Casos mais extremos, pensamentos
suicidas”, enumera.

Além do apoio familiar, os pacientes
precisam de acolhimento dos profissionais
da saide, especialmente na atencdo prima-
ria, e de acesso a servicos de reabilitacdo
integrados fundamentais para prevenir ou
evitar quadros mais intensos de depressao.
“Quando a equipe de atendimento regular
identifica gatilhos emocionais que podem le-
var ao sofrimento psiquico, o paciente deve
ser encaminhado para os servicos de Psi-
quiatria ou Psicologia. Tais profissionais sao
qualificados para oferecer escuta ativa e es-
tratégias terapéuticas com foco no bem-estar
emocional, combatendo a baixa autoestima,
os medos e as insegurancas, e garantindo a

aceitacdo do diagndstico e a melhor adesao
ao tratamento”, destaca a psiquiatra. Além
disso, os pacientes devem ser encorajados a
formar ou participar de grupos de autoajuda
para compartilhar vivéncias, preocupacoes
e apoio mutuo com pessoas que estejam en-

frentando as mesmas condicoes.

Os efeitos do preconceito podem incluir
acesso reduzido a educacfo, exclusdo so-
cial, desemprego e perda de renda. “E pre-
ciso desconstruir e combater o estigma em
torno da doenga, pois, assim que o paciente
recebe as primeiras doses farmacolégicas
do tratamento ja deixa de ser um agente
transmissor. Dessa forma, pode retomar

a rotina de atividades, ainda que al-
guns sintomas levem a uma limi-
tacdo fisica”, acentua. Para isso,
€ determinante que o poder pu-
blico invista em campanhas de
conscientizacdo que derrubem
mitos e preconceitos sobre a
doenca, assim como otimizem
a inclusao desses pacientes em
todas as esferas da sociedade.

DIAGNOSTICO E MONITORAMENTO

FiLie RocHa Liva

tratamento anterior ou se esteve em conta-
to com outra pessoa infectada. Com isso,
foi possivel identificar que temos padroes
diferentes de produtividade de acordo com
0 estado de saude do paciente”, informa.

As estratégias de andlise do trabalho
visaram identificar pacientes com a doenca
independentemente da classificacao clinica
e de resultados laboratoriais, como PCR, ba-
ciloscopia e sorologia para a-PGL-. “Através
das analises, observamos que 0 anticorpo
IgA é uma molécula para identificacao de
contato com o bacilo da hanseniase, estando
presente em todos os grupos avaliados no
estudo. O anticorpo IgM foi um importante
marcador para a doenca ativa, uma vez que
houve auséncia de resultados positivos
nos casos tratados. Ja no IgG observou-se
0 maior nimero de exames positivos nos
pacientes que receberam poliquimioterapia,
indicando sinais de melhora da infeccao e
controle da doenga”, comenta o pesquisador
Filipe Rocha Lima. A incorporacao dessa
e de outras tecnologias laboratoriais para
o diagnostico precoce da hanseniase € a
identificagao dos individuos infectados per-
mitirdo o controle da cadeia de transmisséo

e da magnitude global da doenca, conforme
proposto pelas estratégias da OMS.

Atualmente, os cientistas testam ensaios
com amostras de diferentes regides do Brasil
para comparar com dados clinicos, laborato-
riais e de outras técnicas existentes para o
diagndstico. “0s proximos passos envolvem
avalidacao dessas moléculas de anticorpos
contra a proteina Mcel1A para prospeccao
de novos ensaios comerciais a serem
implementados no SUS”, detalha o pesqui-
sador. O estudo foi orientado pelo professor
doutor Marco Andrey Cipriani Frade, da FMRR
e teve participacao de pesquisadores do
Centro de Referéncia Nacional em Dermato-
logia Sanitéria com Enfase em Hanseniase
(CRNDSHansen) do HC-FMRR da Faculdade
de Ciéncias Farmacéuticas de Ribeirao Preto
(FCFRP-USP), Universidade Federal do Piaui
(UFPI), Universidade da Califérnia, nos Es-
tados Unidos, e do Instituto Gongalo Moniz
(Fiocruz Bahia). ®
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MICROBIOTA & PROBIOTICOS
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A MICROBIOTA INTESTINAL

CIENTISTAS QUEREM
ENTENDER ATE QUE
PONTO A DISBIOSE
PODERIA SER UM FATOR
DE AGRAVAMENTO

DA ENFERMIDADE

Adenilde Bringel

fibrose cistica é uma doenca
autossOmica recessiva, genética
e rara, que acomete varios siste-
mas do organismo com desta-
que para pulmdes, pancreas e
sistema digestivo. As criancas também
secretam suor mais salgado, por isso, a
enfermidade é chamada de doenca do
beijo salgado. Embora atinja cerca de 70
mil pessoas no mundo, é considerada a
doenca genética grave mais comum da
infancia. A fibrose cistica é causada por
um gene defeituoso, e a proteina produ-
zida por esse gene faz com que o corpo
produza muco 30 a 60 vezes mais espes-

so que o usual. Esse muco espesso leva
ao acumulo de bactérias nas vias respi-
ratérias, podendo causar inflamagGes
e infecgOes — por isso os danos aos pul-
moes. Além disso, pode bloquear o trato
digestdrio e o pancreas, o que impede que
enzimas digestivas cheguem ao intestino.
Diante das comprovac¢des mais recentes
sobre o0 eixo intestino-pulmao, cientistas
investigam se o microbioma intestinal te-
ria algum papel na doenca. Além disso,
querem entender se uma intervencao
com probidticos poderia ser um adjuvan-
te do tratamento tanto para os pulmdes
quanto para o sistema gastrointestinal.
No artigo ‘Cystic fibrosis-related gut
dysbiosis: a systematic review’, publi-
cado em 2023, pesquisadores do Reino
Unido sinalizam que a doenga esta asso-
ciada a disbiose intestinal, inflamacéo
local e sistémica e funcdo imunoldgica
prejudicada. Segundo os autores, a dis-
biose resulta de alteracoes no complexo
ambiente intestinal em resposta a dis-
funcdo do regulador de condutancia
transmembrana da fibrose cistica (CFTR,
nasiglaeminglés), ma absor¢io pancrea-
tica, dieta, medicamentos e influéncias
ambientais. As manifesta¢bes pulmona-
resnafibrose cistica ocorrem exatamente
por um defeito no transportador de clo-
ro CFTR, que também tem uma relacdo
com o canal de sédio e leva a um déficit
de transporte de ions. Por meio de uma

pesquisa eletronica de trés bancos de da-
- dos, os cientistas incluiram na revisio 38

estudos com humanos, animais e in vitro.
A andlise mostrou um aumento relativo
de bactérias associadas a uma resposta
pré-inflamatéria, juntamente com uma
reducdo daquelas consideradas anti-
inflamatorias. No entanto, estudos que
ligam a disbiose intestinal a inflamac&o
sistémica e pulmonar, assim como 0s
dados sobre o impacto dos moduladores
de CFTR na microbiota intestinal, ainda
requerem mais investigacoes.

De acordo com a médica assistente da
disciplina de Gastroenterologia Pediatri-
cado Departamento de Pediatria da Esco-
la Paulista de Medicina da Universidade
Federal de Sdo Paulo (EPM-Unifesp),
Marcela Duarte de Sillos, como a maioria
das criancas com fibrose cistica tem insu-
ficiéncia pancredtica — cerca de 90% de-
senvolve, muitas vezes, no primeiro ano
de vida —, essa condicdo favorece uma
série de alteracOes gastrointestinais que
resultariam em modificacées da micro-
biota. “A falta de enzimas pancreaticas
resulta em ma absorcdo de nutrientes e
reduz o pH duodenal. A gordura ndo ab-
sorvida que permanece na luz intestinal
reduz o tempo de transito do intestino
delgado e contribui para que pacientes
com fibrose cistica apresentem dismotili-
dade”, acentua. Além disso, no pacien-
te com fibrose cistica a disfuncdo da
proteina CFTR leva a menor secrecdo
de bicarbonato, produzindo muco com
menor conteido de dgua e, portanto,
anormalmente espesso.

No intestino delgado, o muco — que
em condi¢Ges normais é mével —fica ade-
rido a mucosa intestinal favorecendo a
obstrucdo daluzintestinal e a permanén-
ciade bactérias no intestino delgado. Esse
muco espesso aderido a mucosa e o uso
frequente de antibidticos e antidcidos sdo
capazes de alterar o microbioma do pa-
ciente com a doenca desde os primeiros
anos de vida, além de favorecer a ocor-
réncia de Clostridium difficile. A médica



NA FIBROSE CISTICA

detalha que a producao de muco também
aumenta em consequéncia da presenca
de bactérias, facilitando o desenvolvi-
mento de sobrecrescimento bacteriano
no intestino delgado. Além deste quadro
de infecgdes intestinais, o paciente com
fibrose cistica pode desenvolver inflama-
cdo da mucosa intestinal. “Este conjunto
de caracteristicas proprias do intestino de
pacientes com fibrose cistica, agrupado
na triade ‘obstrucao, inflamacéo e infec-
cdo’, vem sendo denominado na literatu-
rainternacional ‘the CF gut’. Todas as ma-
nifestaces intestinais da fibrose cistica
sdoresultado de um oumais mecanismos
da triade acima mencionada”, acentua.
A nutricionista Lenycia Neri, pesqui-
sadora convidada da Universita di Pavia,
na Itdlia, acrescenta que, por ndo secre-
tar as enzimas digestivas pancredticas,
os nutrientes que a crianca consome
sdo mal digeridos e ndo sdo absorvidos.
“Esses nutrientes intactos no trato gas-

totalmente a microbiota”, detalha. Por
causa disso, a crianca tem muita chance
de desnutri¢cdo e uma propensao a ter dé-
ficit de peso ou de estatura. A producio
excessiva de muco também faz com que
as macromoléculas entupam todos os tu-
bos do organismo e o paciente tem uma
tubulopatia obstrutiva generalizada, no

creatico é um desses tubos, pode ocorrer
uma obstrucio e, consequentemente, a
falta de secrecéo do suco pancreatico.

ILEO MECONIAL

Estimativas indicam que, dos bebés
com fibrose cistica, entre 10% e 15% ja
nascem com ileo meconial, que é uma

trointestinal podem fermentar e mudar

corpo inteiro. Uma vez que o ducto pan-

SINTOMAS GASTROINTESTINAIS SAO COMUNS

A médica Marcela Duarte de Sillos lembra que, na maioria
dos casos, 0s sintomas gastrointestinais aparecem até antes dos
sintomas respiratorios em pacientes com fibrose cistica. Outra
manifestacao frequente € a constipacao intestinal. Embora nao seja
exclusiva da fibrose cistica, essa condi¢ao contribui para piorar a
qualidade de vida dos pacientes, porque aumenta a frequéncia de
dor abdominal e distensao abdominal. Além disso, ha pacientes
com dificuldade de esvaziamento do estémago, com lentificagao
do intestino delgado e lentificagdo do transito colonico — que foi o
objeto de um estudo desenvolvido pela gastropediatra em 2021
(leia mais na pagina 12). “Acredita-se que a fisiopatologia da cons-
tipacao intestinal na fibrose cistica seja multifatorial. A impactagao
de fezes e muco no célon e os distirbios de motilidade do trato
gastrointestinal s&o os principais mecanismos envolvidos”, detalha.

A presenca de maior teor de gordura nas fezes que chegam ao
fleo terminal resulta em retardo de esvaziamento gastrico e desa-
celeracao do transito intestinal, o que também poderia contribuir
para o desenvolvimento da constipacao intestinal na fibrose cistica.
“Existe uma complicacao da fibrose cistica chamada sindrome da
obstrucao intestinal distal, que s6 ocorre nesta doenca e pode ser
explicada por esse actimulo de muco e de fezes na regiao ileocecal.

Especula-se que um paciente com fibrose cistica e dismotilidade
tem maior chance de evoluir com uma obstrucao bem importante,
as vezes necessitando de intervengao cirtrgica”, afirma a médica.

Pacientes com fibrose cistica também tém maior chance de
desenvolver desnutricao por varios motivos: a presenca da insufi-
ciéncia pancreatica, que pode ser tratada com a reposicao de enzi-
mas pancreaticas; a dificuldade de ingerir a quantidade de energia
necessaria para crescer e se desenvolver — seja por falta de apetite
ou pela ocorréncia de vomitos; e as infeccoes respiratorias de re-
peticdo, que acentuam a falta de apetite, entre outros fatores. “As
vezes, a crianca nem esta doente, mas, quando come, nao se sente
muito bem e para de comer porque esta enjoada, porque se sente
empachada. Isso também é um motivo para nao ganhar peso. Por
isso, sao considerados pacientes que necessitam de muito mais
calorias do que outras criangas”, reforca a médica. Considera-se
que alguns pacientes precisam de 20% a 30% a mais de calorias
quando comparado a criancas da mesma idade, mas ha algumas
que podem precisar de 50% a 100% a mais. A nutricionista Lenycia
Neri acrescenta que, em alguns casos, prescreve um milk-shake de
1.500 calorias para um lanche da tarde, a fim de ajudar o alcance
das necessidades de um paciente com fibrose cistica.
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=» do intestino chamada de ileo ceco. A
complicacdo é comum em pacientes
que tém mutacOes mais graves, € 0
que ocorre € a obstrucdo de um trecho
do intestino pelo qual ndo passa ali-
mento. Nesses casos, frequentemente
o bebé tem de ser submetido a uma
resseccao de parte do intestino logo
apés o nascimento. A nutricionista
acentua que alguns pacientes, no pri-
meiro ano de vida, também podem ter
colonizagao da bactéria Pseudomonas
aeruginosa, que causa infeccoes, prin-
cipalmente em pessoas com o sistema
imunoldgico enfraquecido. Por isso, o
prognostico nutricional fica ainda pior.

“E muito dificil controlar a micro-
biota de um paciente nessas condicoes.
Se essa crianca tiver uma mutacdo
onde a funcéo da CFTR é parcialmente
mantida, o tratamento tende a ser mais
facil. Agora, se tiver uma mutacdo com
menor ou nenhuma func¢io da CFTR,
sera tudo mais dificil. E por isso que a
equipe multidisciplinar € muito impor-
tante no tratamento da fibrose cistica”,
reforca. Dessa forma, fisioterapeutas,
nutricionistas, médicos, assistentes
sociais e psicologos tém de trabalhar
juntos, porque o individuo com fibro-
se cistica sera sempre um paciente que
requer muito cuidado.

Estudos sugerem uma

A grande atencdo que tem sido dada ao
estudo da microbiota intestinal em indivi-
duos com fibrose cistica também se justifi-
ca porque a doenca cursa com infecgdes de
repeticdo e inflamac&o que, associadas ao
uso continuo de antibidticos, podem pro-
vocar alteracoes negativas na microbiota
intestinal. Atualmente, ja ha estudos mos-
trando alteracdo na microbiota intestinal
de criancas e adultos com fibrose cistica,
que parecem apresentar niimero mais ele-
vado de bactérias potencialmente patogé-
nicas no intestino em detrimento de bacté-
rias benéficas. Em busca de comprovacoes
sobre esses achados, um grupo de pesqui-
sadores do Departamento de Nutricdo do
Instituto de Ciéncias Biolégicas da Univer-
sidade Federal de Juiz de Fora (ICB-UFJF)
desenvolveu uma revisdo sistematica para
verificar se haveria um padrao especifico
na composicao da microbiota intestinal de
fibrocisticos.

As bases de dados das plataformas
cientificas PubMed/MEDLINE e Scopus
foram pesquisadas em busca de artigos
relevantes publicados até julho de 2022.
Assim, os cientistas selecionaram 18 es-
tudos, que envolveram um total de 1.304
participantes (sendo 759 controles). Es-

SHEILA CRISTINA PoTeNTE DUTRA LuQuUETTI

ses estudos foram conduzidos em sete di-
ferentes paises, incluindo o Brasil — com
destaque para os Estados Unidos (33,3%).
Os resultados mostraram mudancas signi-
ficativas na composicio da microbiota in-
testinal dos individuos com fibrose cistica
em comparagao com controles saudaveis,
com aumento de Enterococcus, Veillonella
e Streptococcus, e diminuicdo dos géneros
Bifidobacterium, Roseburia e Alistipes.

“A comunidade bacteriana intestinal
dos pacientes foi marcada por uma redu-
caonariqueza e diversidade, porém, a re-

EXPERIMENTO AVALIA O TRANSITO COLONICO TOTAL DE PACIENTES

Em um estudo conduzido pela disciplina de Gastroenterologia
Pediatrica do Departamento de Pediatria da EPM-Unifesp — sob a
coordenacao do professor doutor Mauro Batista de Morais —, a médica
Marcela Duarte de Sillos e outros pesquisadores avaliaram o tempo
de transito coldnico total e segmentar em criangas e adolescentes
com fibrose cistica, segundo a presenca de constipacao intestinal
e impactacao fecal radiolégica. Com participacao de 34 pacientes
atendidos no Ambulatério de Fibrose Cistica da Instituicao, com ida-
des que variavam entre 3 e 20 anos, os pesquisadores identificaram
constipacao intestinal em 44,1% das criancas e adolescentes, com
predominio nas meninas. O tempo de transito coldnico total € o tempo
de transito segmentar do célon direito foram significativamente maio-
res no grupo de constipacao intestinal associada a fibrose cistica, em
relacéo ao grupo de pacientes sem constipacao intestinal.

“Nosso primeiro interesse foi confirmar o que viamos na pratica
clinica, que € uma maior frequéncia de impactacao fecal e constipacao
intestinal em pacientes com fibrose cistica. Também observamos
que algumas vezes havia necessidade de uso de laxantes em doses
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mais altas que as utilizadas em crian¢as com constipagao intestinal
e sem fibrose cistica”, relata. A médica ressalta que os critérios
diagndsticos para constipacao intestinal na fibrose cistica sao di-
ferentes dos utilizados para pacientes sem a doenca. Por exemplo,
a constipacao intestinal na fibrose cistica pode manifestar-se por
reducao da frequéncia das evacuacoes e/ou consisténcia aumentada
das fezes nas Ultimas semanas ou meses, e/ou dor abdominal e/
ou distensao abdominal. Pacientes que apresentam melhora desses
sintomas, quando submetidos a tratamento com laxante, devem ser
diagnosticados com constipagao intestinal segundo os critérios da
European Society for Paediatric Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition (ESPGHAN). De acordo com estas recomendacoes, a cons-
tipacao intestinal podera ser diagnosticada independentemente de
0 individuo evacuar diariamente.

A médica reforca que a constipacao intestinal funcional é uma
doenca gastrointestinal funcional comum em pacientes pediatricos.
Nestes casos, a eliminacao de fezes endurecidas e de grosso calibre
leva a evacuacoes dolorosas. Esta situagao propicia o desenvolvi-

Arquivo pessoal
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duc8o nariqueza da microbiota desses individuos foi o achado
mais marcante na maioria dos estudos”, explica a nutricionis-
ta Sheila Cristina Potente Dutra Luquetti, professora associada
do Departamento de Nutricdo do ICB-UEJF e orientadora de
mestrado e doutorado no Programa de Pds-Graduacdo em
Saude (PPGS) da Instituicdo. Além disso, foi observada maior
abundancia de bactérias da espécie Escherichia coli e menor
abundancia da espécie Faecalibacterium prausnitzii, que €
uma bactéria relacionada diretamente com a producéo do
butirato, um &acido graxo de cadeia curta (AGCC) que apre-
senta propriedades anti-inflamatdrias e tem varios efeitos be-
néficos ja estudados, especialmente sobre a satide intestinal.
Para a docente, considerando que estudos recentes tém
demonstrado que parece haver umaligacéo bidirecional entre
o intestino e o pulmao, € possivel que quando ocorre infla-
macao nos pulmoes a microbiota intestinal possa ser afetada,
assim como os metabdlitos microbianos intestinais também
poderiam afetar os pulmoes através do sangue. “Dessa for-
ma, compreender essa relacdo da microbiota intestinal com
as repercussoes clinicas da fibrose cistica é importante para
que interven¢des adequadas possam ser desenvolvidas, a
fim de contribuir para melhor controle da doenca e melhora
da qualidade de vida”, reforca. O grupo do Departamento
de Nutricdo do ICB-UFJF tem um projeto de extensdo com
interface em pesquisa no qual esses pacientes com fibrose
cistica passam por atendimento e acompanhamento nutricio-
nal. Futuramente, o grupo devera caracterizar a microbiota
intestinal dos pacientes para avaliar a associa¢do com para-
metros nutricionais e clinicos. §

mento de comportamento de retencao,
facilitando a formacao de fecaloma e geran-
do um circulo vicioso de perpetuacao da
constipagao intestinal na crianca. Existem
dados na literatura que sugerem que pa-
cientes que apresentam transito colénico
mais lento no célon direito ou intestino
inteiro sdo aqueles que vao precisar de 4
laxante mais tempo, em dose mais
alta e, talvez, de uso prolongado ou

até para sempre. “Em nosso estudo

foi possivel constatar que, na fibrose
cistica, pelo menos no grupo de J
pacientes avaliado, aqueles com
constipacao intestinal tém um tem-

po de transito colonico total € no

colon direito maior do que quem

nao tem constipacao”, relata.

PROBIOTICOS E O

-

EIXO INTESTINO-PULMAO

Alguns estudos cientificos tém sugerido que, ao trabalhar com
uma boa coloniza¢ao intestinal, sera possivel melhorar a colonizacao
pulmonar e isso poderia levar, no futuro, a um menor nimero de
exacerbacoes pulmonares causadas pela fibrose cistica. Em geral,
a exacerbacao pulmonar ocorre quando o paciente realmente tem
maior nimero de sintomas e, geralmente, comeca com febre e
perda de apetite, levando ao tratamento com antibiético e a todas
as consequéncias da piora pulmonar. Em 2017, na dissertacao de
mestrado, a nutricionista Lenycia Neri desenvolveu uma revisao sis-
tematica da literatura sobre o uso de probidticos em fibrose cistica.
Pelos estudos avaliados na época foi observado efeito protetor do
uso de probidticos ou simbidticos nesses pacientes. Entretanto,
essa hipotese ainda nao esta comprovada.

A'revisao sistematica seguiu protocolo proposto pela Colaboragao
Cochrane, com buscas em bases de dados eletronicas com os termos
prebidticos, probiéticos ou simbiéticos e fibrose cistica. A pesquisa-
dora incluiu ensaios clinicos randomizados que abordassem os des-
fechos de inflamacao intestinal e/ou exacerbacoes pulmonares, € 0
estudo de avaliacao nutricional foi realizado através de levantamento
de dados antropométricos e clinicos, além de questionarios aplicados
a pacientes e responsaveis sobre dados de consumo alimentar e
caracteristicas socioecondmicas. “Conseguimos observar um efeito
protetor do uso de probiéticos e simbidticos na taxa de exacerbagao
pulmonar em pacientes com fibrose cistica quando comparados com
placebo. A inflamacao intestinal, que € um marcador importante, pa-
rece que tem uma diminuicdo com o uso de probidticos, mas ainda
Serao necessarios outros estudos para comprovar isso”, relata.

_ A professora Sheila Cristina Potente Dutra Luquetti lembra que
os estudos sugerem que 0 uso de probidticos teria um potencial
" para reduzir as exacerbagdes pulmonares, além de diminuir a
inflamacao intestinal em criancas e adultos com fibrose cistica.
Contudo, como ha ainda poucos estudos nesta area, faltam
evidéncias de alta qualidade para definir o uso de probidticos
na doenca, sendo fundamental a realizagao de mais estudos
para caracterizar melhor a microbiota residente e para
verificar a relagao do ecossistema intestinal com para-
metros clinicos e nutricionais. “Esse conhecimento sera
fundamental para o estabelecimento de intervencoes
futuras com alimentos prebicticos e com probiéticos”,
enfatiza. Para a médica Marcela Duarte de Sillos, 0s
\ probidticos podem vir a ser um adjuvante no tra-
tamento das manifestacoes gastrointestinais da
fibrose cistica. Entretanto, ainda s@o necessarios
. mais estudos que confirmem efeitos, dose e tipo
de cepa para cada uma das condicoes clinicas
associadas a doenca. Assim, 0 uso de probidti-
cos sem beneficios comprovados para a satde
desses pacientes deve ser desencorajado. ®
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MEDICINA

LIPEDEMA ATRAPALHA A

COM CARACTERISTICAS
HEREDITARIAS E

GENETICAS, A DOENCA
TEM RELACAO COM OS
HORMONIOS FEMININOS

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

ondicao médica caracterizada

pelo acimulo anormal de gordu-

ra nos membros superiores e in-

feriores, o lipedema afeta coxas,

pernas, bracos e antebracos. Esse
distarbio do tecido adiposo resulta em
pernas em formato de coluna com pre-
servacdo dos pés e bracos despropor-
cionalmente grandes, podendo causar
dor, sensibilidade ao toque, contusdes
faceis e, as vezes, problemas de mobili-
dade devido ao tamanho e ao peso dos
membros afetados. A enfermidade com
caracteristicas hereditdrias e genéticas
tem uma relacdo direta com os hormo-
nios femininos, mas ainda nio foi des-
coberto um gene tnico que ‘desperte’ a
doenca. Embora nao existam dados ofi-
ciais, estimativas da Associacdo Brasileira
de Lipedema (ABL) sugerem que a condi-
¢do atinja 12,3% da populacdo feminina
brasileira (12 milhées de mulheres). A
doenca atrapalha a qualidade de vida e

A classificacao do lipedema € feita conforme a area atingida.
Assim, o tipo 1 tem relagao com a regido de gllteos e quadril; 0 2
vai do quadril ao joelho, pegando toda a coxa; o tipo 3 acomete 0s
membros inferiores inteiros, da coxa ao tornozelo; o 4 atinge membros
superiores, como brago e antebraco; e o tipo 5 vai do joelho para baixo.
Além disso, ha uma classificagao por estagio: 1, quando ha aumento
de volume dos bragos e das pernas; 2, quando surgem nédulos de
gordura; 3, quando ha lesao e flacidez na pele; e estagio 4, 0 mais
avancado, quando a paciente apresenta lesao no sistema linfatico.

Ainda nao ha um tratamento especifico ou medicamento para o
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FABio Kamamoto

pode desencadear disttirbios como de-
pressdo, obesidade, bulimia, perda de
mobilidade e reducéo da autoestima.
Mesmo incluido na 11° revisdo da
Classificacdo Internacional de Doengas
(CID 11) desde janeiro de 2022, o lipe-
dema ainda nfo faz parte do curriculo
médico brasileiro nem da grade especi-
fica da area vascular. Além disso, tanto
a populagdo como os médicos podem
confundir o problema com outras enfer-
midades, como obesidade, dificultando o
diagnostico correto precoce e o inicio do
tratamento —que demanda equipe multi-
disciplinar e contempla alimentacéo sau-
davel, atividade fisica e, em alguns casos,
cirurgia. O nome também induz a uma
confusdo com o linfedema, enfermidade
cronica que envolve o acimulo de liquido

Divulgacao/Instituto Lipedema Brasil

ALEXANDRE CAMPOS MORAES AMATO

nos tecidos e resulta em inchaco unilate-
ral e assimétrico, inclusive nos pés.

Por ter relacdo direta com os hormo-
nios femininos, o lipedema pode surgir
ainda na adolescéncia ou puberdade,
quando a menina comeca a ter alteracoes
hormonais — como o aumento do estro-
génio. “Além disso, outras mudancas em
relacdo aos niveis de hormonios podem
ser gatilhos, como uso de anticoncepcio-
nal, tratamento para engravidar, gesta-
cdo e menopausa”, explica o cirurgido
plastico Fabio Kamamoto, diretor do
Instituto Lipedema Brasil e idealizador
da ONG Movimento Lipedema. Embora
raramente ocorra em homens, a condi-
¢do também pode aparecer associada a
doenca hormonal masculina.

O cirurgido vascular Alexandre Cam-

Divulgacao

DIETA E ATIVIDADE FiSICA PARA DIMINUICAO DOS SINTOMAS

lipedema. Por isso, 0s especialistas recomendam dieta balanceada
que ajuda a diminuir a inflamac¢ado e os sintomas. Dentre as orien-
tagdes estao evitar alimentos processados e ricos em sodio que
causam retencao de liquido, aumentando o inchago, e eliminar o
aclcar e os carboidratos refinados que desencadeiam dores nas
pernas. As gorduras saturadas e trans também sao gatilhos para a
dor aparecer. “Quem ingere dlcool aumenta o volume de urina e pode
ficar desidratado, fazendo o corpo reter mais liquidos e aumentar o
inchaco. Ja a cafeina altera a sensibilidade, causando formigamento e
dor, enquanto alimentos inflamatérios, como queijos, margarina, leite



ALIDADE DE VIDA

ARrmMANDO LoBATO

pos Moraes Amato, presidente da ABL,
afirma que nem todas as mulheres que
desenvolvem a doenca vao sofrer com os
sintomas, principalmente por causa dos
habitos de vida saudaveis. “No entanto,
um outro problema de satide podera
gerar um gatilho inflamatério. A partir
disso, essas mulheres passam a sentir
retencdo de liquido, dor, cansaco, sen-
sacdo de peso e fragilidade capilar, de-
sencadeando os sinais tipicos da doenca”,
pontua. Apesar do incomodo que provo-
ca, a gordura presente no subcutaneo do
lipedema diminui o risco cardiovascular
easdoengas de origem inflamatdria. Em-
bora seja considerado o lado bom desse
problema de satide, ainda ndo ha uma
explicacdo para essa protecao.

O diagndstico inicial € realizado du-

Divulgacao/SBACV

rante anamnese para identificar quando
surgiu o primeiro sintoma, se tem rela-
cdo com alguma alteracdo hormonal e
se ha alguma familiar de primeiro grau
com lipedema. “Observamos para ver se
as pernas sdo simétricas e se o pé esta
preservado para eliminar outras enfermi-
dades, como o inchaco bilateral que pode
ter relacdo com o rim; pernas e pés incha-
dos que podem ser sinal de insuficién-
cia cardfaca. Podemos optar, ainda, por
ultrassom vascular e ressonancia mag-
nética para analise da gordura”, orienta
o cirurgido vascular Armando Lobato,
presidente da Sociedade Brasileira de
Angiologia e Cirurgia Vascular (SBACV) .

POUCO CONHECIDO

O lipedema foi descrito pela pri-
meira vez em 1940, mas segue pouco
conhecido por profissionais da satde e
populacio, fazendo com que o diagnds-
tico seja tardio e que a condicdo progrida
sem controle e resulte no desenvolvimen-
to de comorbidades, bem como dor e an-
gustia mental. Outro ponto que preocu-
pa é a falta de cobertura do tratamento
cirtirgico pelo Sistema Unico de Satide
(SUS) e pelos convénios. Além do més
mundial de conscientizagdo, em junho,
associacoes e organizacoes disseminam
informacGes sobre a doenca, capacitam
profissionais da satide e educagio, e ofe-
recem suporte as mulheres e familiares.

CONEXAO COM TDAH

Um estudo investigou a sobreposicao
de sintomas entre lipedema e Transtorno
de Déficit de Atencao e Hiperatividade
(TDAH). Os pesquisadores examinaram
a prevaléncia de sintomas de TDAH em
mulheres com lipedema e as caracteristi-
cas clinicas comuns dessas condicoes.
Os resultados mostraram que havia alta
prevaléncia de sintomas de TDAH na
populacao estudada, sugerindo que as
condicoes podem estar relacionadas.
“Este estudo é importante
para ajudar os médi-
cos a identifica-
rem melhor as
pacientes com
lipedema que
também podem
estar sofrendo =,
com TDAH nao
diagnosticado. Além
disso, podera ajudar no de-
senvolvimento de novos tra-
tamentos que abordem as
duas condi¢oes simulta-
neamente”, pontua
o cirurgiao Alexan-
dre Campos Mo-
raes Amato, Um <
dos autores da ?

pesquisa.

Depositphotos/ghh007

e gluten, podem elevar o processo de inflamagao”, alerta o cirurgiao
vascular Armando Lobato.

Os especialistas também indicam a pratica constante de atividade
fisica. Como o lipedema, muitas vezes, esta associado a frouxidao
ligamentar de joelhos e tornozelos, sdo aconselhadas atividades de
baixo impacto como, por exemplo, exercicios aerdbicos, fortalecimento
muscular, alongamento e atividades aquéticas. A fisioterapia também
& importante no manejo clinico da doenca. Técnicas como drenagem
linfatica e exercicios terapéuticos, aliados ao uso constante de meias
elasticas ou enfaixamento compressivo, melhoram o inchacgo, a

fibrose, a celulite e a dor e, consequentemente, controlam a inflama-
c¢ao. O tratamento envolve um trabalho com equipe multidisciplinar
composta de nutricionistas, endocrinologistas, cirurgioes vasculares,
fisioterapeutas e cirurgides plasticos, caso a paciente ndo tenha
sucesso com dieta e atividade fisica. “Ao abordar o tratamento esta-
mos falando de melhorar o bem-estar das pacientes. Dessa forma,
sao muitos os beneficios alcancados, tanto que 86% das mulheres
reportam qualidade de vida, 94% falam da melhora da mobilidade e
100% sentem reducao de volume nas pernas”, reforga o cirurgiao
plastico Fabio Kamamoto.
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PESQUISA & TECNOLOGIA

LIMIAR DE TRANSFUSAO EM

______.L.

ESTUDO FORNECE
INFORMACOES RELEVANTES
QUE PODERAO REDEFINIR
PROTOCOLOS TERAPEUTICOS

Fernanda Ortiz
Especial para Super Sauddvel

estratégia de transfundir pacientes
com anemia apenas quando o nivel de
hemoglobina cai abaixo de 7g ou 8g por
decilitro (dL) tem sido amplamente ado-
tada em diversos cendrios, inclusive car-
diovasculares. A novidade, de acordo com resul-
tados recentes do estudo ‘Myocardial Ischemia
and Transfusion (MINT)’ é que niveis mais ele-
vados de hemoglobina (acima de 10g/dL) pode-
riam beneficiar individuos com infarto agudo do
miocdrdio e anemia concomitante. Os achados
de um ensaio clinico randomizado, que € o maior
até hoje em avaliar os limiares de transfusdo em
pessoas com esse perfil, fornecem informagdes

relevantes que poderdo redefinir protocolos te-
rapéuticos para a Cardiologia global.

Oinfarto agudo do miocardio ocorre quando
ha uma obstrucdo de uma das artérias corond-
rias, interrompendo o fluxo sanguineo e provo-
cando a necrose das células de determinada re-
gido do musculo cardiaco. “Quando ha auséncia
de sangue na regido do coracdo, ocorre também
caréncia de hemdcias para garantir uma oxige-
nacdo adequada. Portanto, na presenca de ane-
mia essa situacdo € ainda mais grave”, destaca
o médico cardiologista Renato Lopes, fundador
do Brazilian Clinical Research Institute (BCRI),
professor de Medicina da Divisao de Cardiologia
da Duke University, nos Estados Unidos, e mem-
bro do comité executivo global do estudo MINT.

Apesar de a anemia ser relativamente comum
em pessoas hospitalizadas com ataque cardiaco,
estudos anteriores sobre estratégias de transfu-
sdo para pacientes com esse quadro produziram
resultados conflitantes. De acordo com o cardio-
logista, enquanto alguns achados indicavam que
dar mais transfuses de sangue parecia aumentar

i

Algoritmo auxilia no tratamento

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddavel

uitos pacientes recebem medicamentos, solucoes, nu-

tricdo e transfusdes por meio da terapia intravenosa.

Essa terapia também é o principal método para ofere-

cer medicamentos a neonatos internados nas unidades

de terapia intensiva neonatais (UTIN). No entanto, o

manuseio dessa técnica requer precisio, seguranca e eficacia, es-

pecialmente com os recém-nascidos que possuem especificidades

fisioldgicas e necessitam de adaptagdo a vida extrauterina. Diante

disso, é necessario um investimento em estratégias para a seguranca

desses pacientes, contribuindo para a tomada de decisao segura da

equipe e, consequentemente, reduzindo incidentes. Um trabalho

realizado na Escola de Enfermagem da Universidade Federal de

Minas Gerais (EE-UFMG) foi ao encontro dessas necessidades e

criou um algoritmo para o planejamento do processo de adminis-
tracdo de medicamentos intravenosos a neonatos.

De acordo com a enfermeira Anna Caroline Leite Costa, dou-

toranda e autora do trabalho ‘Elaboracéo e validagao do contetido

de um algoritmo para o planejamento de administragio de medi-
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camentos intravenosos em neonatos’, dentro de uma UTI neonatal
podem ocorrer muitos incidentes e eventos que tendem a ocasionar
dano ao paciente. Neste contexto, o uso incorreto de medicamentos
¢ um dos principais problemas. “Os erros relacionados ao uso de
medicamentos ocorrem com frequéncia e possuem elevado risco
de causar danos permanentes e fatais. Os mais frequentes incluem
a administragdo em hora incorreta, paciente incorreto, via inapro-
priada, superdosagem, administracdo duplicada e tempo de infusdo
inadequado”, pontua a pesquisadora, que atua no Hospital de Cli-
nicas da Universidade Federal de Uberlandia (HC-UFU).

A escolha pelo uso de algoritmo ocorreu por causa da incorpo-
ragdo desse sistema no ambito da saide nos tltimos anos. O uso
de algoritmos como forma de organizacao, sistematizacgdo e padro-
nizacdo de processos e técnicas capazes de orientar tomadas de
decisdo na pratica assistencial tem trazido muitos beneficios na
area da saide. No entanto, a doutoranda observou que ndo havia
algoritmos que ajudassem os profissionais da satide quando os pa-
cientes sdo recém-nascidos com necessidades especificas. O projeto
desenvolvido em formato de fluxograma de decisdo apresenta uma
sequéncia de instrugdes ligadas a orientagao da equipe de Enferma-



INFARTO E ANEMIA

a quantidade de oxigénio para o coracdo
e melhorar os desfechos clinicos, outros
demonstravam que transfundir mais
pode aumentar o risco de sobrecarga de
liquidos, insuficiéncia cardiaca e reagdes
alérgicas. “Essa incerteza foi o que moti-
vou o desenvolvimento do estudo MINT,
cujos resultados certamente auxiliardo os
médicos a tomarem decisdes embasadas
no que temos de mais atual na literatura
cientifica”, avalia o médico.

O ensaio clinico randomizado teve
como objetivo avaliar os efeitos de
estratégias liberais (limiar de hemoglo-
bina >10g dL) versus restritivas (limiar
de hemoglobina 7g/dL a 8g/dL) de
transfusdo sanguinea em pacientes com
infarto agudo do miocardio e anemia.
Para isso, foram incluidos no ensaio
3.504 pacientes hospitalizados com in-
farto agudo do miocardio e anemia, entre
2017 e 2023, de 144 centros de pesquisa
de Estados Unidos, Canad4, Franga, Nova

Zelandia e Brasil. Com idade média de
72,1 anos, sendo 45% mulheres e 55%
homens, todos os pacientes apresenta-
vam doengas coexistentes e uma conta-
gem de hemoglobina inferior a 10g/dL
(anormal é entre 12 e 13). “Além disso,
aproximadamente 1/3 tinha histéria de
infarto do miocérdio, intervencéo coro-
ndria percutanea ou insuficiéncia cardia-
ca, e quase metade tinha insuficiéncia
renal”, detalha o médico.

EVIDENCIAS ROBUSTAS

A andlise constatou que, dos partici-
pantes que fizeram transfusio restriti-
va, 16,9% sofreram um ataque cardfaco
recorrente ou morte. Ja entre os que
fizeram transfusdo liberal, a taxa foi de
14,5%. Além disso, a morte cardiaca foi
de 5,5% entre os pacientes da estratégia
restritiva e 3,2% da estratégia liberal. “Os
achados do estudo fornecem evidéncias
robustas que serdo importantes na to-

e heonatos

gem para que administre os medicamentos
intravenosos nos recém-nascidos.
“Durante o desenvolvimento do proje-
to, levamos em consideracéo a acessibili-
dade e a facil identificacdo do algoritmo.
Por isso, o fluxograma foi desenvolvido de
modo que possa ser impresso e fixado den-
tro da UTIN eliminando a necessidade de
acessar o computador, uma vez que nem
todos os pontos de assisténcia possuem a
mesma infraestrutura”, ressalta a pesquisa-
dora. Outro diferencial é que este algoritmo
¢ direcionado ao enfermeiro, que € o res-
ponsavel pelo planejamento da assisténcia
e a quem cabe a inclusdo de toda a equipe
no processo de tomada de decisdo, além
de orientacdo e direcionamento quanto as
condutas escolhidas para cada paciente.
Entre os pontos abordados pelo algo-
ritmo estdo a escolha do melhor acesso

intravenoso, o numero de medicamentos
que o paciente esta recebendo e os cuidados
durante todo o processo de administracdo
de medicamentos, incluindo indicagdo da
assepsia correta, manutencdo dos cateteres,
dupla checagem de medicamentos poten-
cialmente perigosos, manutencéo dos ca-
teteres intravenosos e cuidados durante a
infusdo de medicamentos. O trabalho tam-
bém visa englobar os detalhes das situactes
que aproximam a teoria com a pratica na
assisténcia. Para a elaboracio do algoritmo
foi realizada uma revisdo de escopo, com
artigos cientificos e referéncia de livros e
manuais. Depois de pronto, o projeto pas-
sou pelo processo de validacdo com 14 es-
pecialistas de todo o Pais. “Embora o estudo
tenha contemplado a validagao de conteu-
do, ainda nao houve validagdo na prética
clinica para que os hospitais e as equipes

Renato LoPEs

mada de decisdo sobre qual estratégia
de transfusao utilizar como conduta de
preferéncia para pacientes que tiveram
ataque cardiaco e anemia. Com isso, sera
possivel chegar a um progndstico mais
desejavel que possibilite melhorar as
taxas de sobrevida e reduzir o risco de
recorréncia de infarto”, acentua. ®

ANNA CaRoLINE LEITE CosTA

verifiquem a usabilidade, efetividade e
o tempo desprendido para a utilizacdo”,
acentua a autora da ferramenta, que tem
uma proxima etapa a ser desenvolvida. ®
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para o QR Code ao lado para ler
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ENTREVISTA

POLPA DO DENTE DE LEITE P

Adenilde Bringel

projeto A Fada do Dente surgiu em 2008, idealizado por pesquisadores do Instituto de Ciéncias Biomédicas da Universidade
de Sao Paulo (ICB-USP), com o objetivo de estudar os mecanismos bioldgicos envolvidos no transtorno do espectro do autismo
(TEA). Desde 2009, dentes de leite doados por familias de criancas autistas e ndo autistas estao ajudando os pesquisadores
a conhecer melhor os mecanismos bioldgicos envolvidos no TEA. A iniciativa ja recebeu cerca de 500 doagdes de dentes
de leite, que foram essenciais para a descoberta de que uma inflamagao em células nervosas pode ser uma das causas do
TEA. Além disso, os pesquisadores descobriram que gestantes que contrairam zika tém o dobro de chance de ter um filho com TEA. A
neurocientista Patricia Beltrao Braga, coordenadora do projeto e docente do ICB-USP, conta quais sdo os proximos passos do grupo.

Como surgiu o projeto A Fada do Dente?
O projeto surgiu em 2008, quando jd tra-
balhdvamos com dente de leite para outras
pesquisas. Em 2006, o cientista japonés
Shinya Yamanaka publicou uma técnica
de reprogramacgdo celular que fazia com
que as células virassem células embrio-
ndrias, como se estivessem voltando no
tempo — o que chamamos de células plu-
ripotentes induzidas. Com essa técnica,
essas células conseguem se diferenciar em
qualquer tecido. No nosso laboratorio, co-
mecamos a fazer reprogramagdo com as
células da polpa do dente de leite de crian-
cas com TEA para transformd-las em cé-
lulas do sistema nervoso e, assim, estudar
einvestigar os mecanismos biolégicos que
estdo envolvidos no autismo. E muito im-
portante preservar o background genético
da pessoa com autismo, porque € tinico e
muito particular. Se usarmos um modelo
animal ndo teremos a genética da pessoa
com autismo, mesmo que seja usado um
animal transgeénico. Por isso, passamos a
utilizar, como modelo de estudo, a célula
das pessoas que tém autismo, reprogra-
madas e transformadas em células do
cérebro. E uma maneira de acessar essas
celulas do sistema nervoso sem fazer um
procedimento invasivo. A vantagem das
células da polpa dentdria € que o dente
de leite cai e ndo precisamos submeter a
crianga a nenhum procedimento doloro-
s0. Quando o dentinho cai, recebemos a
doagdo e, apartir dessas células, fazemos
toda a nossa mdgica no laboratorio.

A partir dessa magica, o que ja foi des-
coberto a respeito do autismo?

O que jd conseguimos descobrir — dentre
as vdrias questoes que temos estudado—é

18 Super Saudavel « abr/jun 2024

que, defato, as pessoas com aformamais
severa de autismo, que € o nivel trés, tém
uma inflamagdo no sistemanervoso, uma
inflamagdo no cérebro. Existe um tipo de
célula do cérebro chamada astrdcito, que
dd suporte para os neurénios—lembrando
que o neuronio € a célula efetora do siste-
ma nervoso que transmite informagdo.
O astrocito € muito importante porque
dd suporte para o neurénio sobreviver,
traz nutrigdo para o neurénio e remove
produtos metabdlicos toxicos que estdo no
sistemanervoso. O astrocito tem um papel
fundamental e € a célula mais abundante
das células da glia.

O que sao as células da glia?

O nome glia vem da palavra inglesa glue,
que significa cola. Entdo, o neurénio cola
em cima do astrocito e € o astrocito que
dd suporte. Vimos que esses neurénios das
pessoas com autismo estavam inflama-
dos, produgziam moléculas que causavam
inflamacdo no sistema nervoso e, portan-
to, o funcionamento do sistema nervoso
ficava alterado se comparado com um sis-
tema nervoso de uma pessoa que ndo tem
autismo. Vimos, por exemplo, que o ni-
mero de sinapses — que ocorrem quando
um neurénio joga um estimulo e o outro
neurdnio recebe — estava reduzido. Vimos
também que um neurotransmissor que é
produzido no cérebro estava aumentado
e ndo era removido, tornando-se toxico.
Na hora em que colocamos um astrécito
de um individuo sem autismo com um
neurénio de uma pessoa com autismo,
esse neurdnio resgatou essas fungoes
mostrando que, de fato, € o astrécito da
pessoa com autismo que estd alterado. Se
conseguirmos desenvolver alguma molé-

cula, alguma droga que recupere esse
astrocito, talvez seja possivel melhorar o
funcionamento do neurénio. Trabalha-
mos inclusive usando um fdrmaco para
ver se conseguimos resgatar essa fun¢do
sem sugerir transplante de células — por-
que ai teriamos outros problemas — e
conseguimos resgatar o funcionamento
do neurodnio. Agora, o desafio ¢ encon-
trar uma droga que chegue ao cérebro, e
temos de descobrir qual quantidade tem
de ser colocada para que essa pessoa com
autismo consiga melhorar algumas fun-
¢oes do neurénio para ter uma melhora
na qualidade de vida.

Com essa descoberta, é possivel dizer
em qual momento da vida da crianca
acontece essa disfuncio do neuronio?

Ndo! O que acreditamos e jd estd na litera-
tura é que a pessoa nasce com autismo. E
alguma alteragdo que ocorre desde a ges-
tacdo, durante o neurodesenvolvimento,
quevai provocando determinadas altera-
¢oes. A crianga jd nasce com autismo e,
muitas vezes, dependendo do grau, a fa-
milia pode demorar um pouco mais a per-
ceber. Sabemos que a pessoa nasce dentro
do que chamamos de espectro, mas, em
que momento essas alterages podem es-
tar acontecendo, ainda ndo se sabe. Para
entendermos isso teriamos de fazer um es-
tudo de embriologia, o que é muito dificil.
Porisso que esse estudo in vitrono labora-
torio, a partir das células embriondrias,
permite reprogramar eir transformando
essas células em neurdnios. A gente estu-
da células progenitoras também, paraver
se conseguimos descobrir em qual etapa
pode estar tendo algum tipo de alteragdo
na gestagdo. Isso nos ajuda a entender um
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“O que ja conseguimos
descobrir € que as pessoas
com a forma mais severa
de autismo, que € o nivel
trés, tém uma inflamagao
no sistema nervoso, uma
inflamagado no cérebro”

pouco mais sobre quais sdo as células que
estdo sendo alteradas mais precocemente
e o que poderiamos esperar disso. Tam-
bém tem de ser considerado que existem
fatores ambientais que podem interferir
no processo de neurodesenvolvimento du-
rante a gestagdo. Esses fatores ndo sdo os
unicos responsdveis, mas podem servir co-
mo mais um fator agregador, favorecendo
o fenétipo.

O autismo pode ser considerado um
transtorno de origem genética?

Costumamos dizer que o autismo € multi-
fatorial. Temos mais de 1.000 genes que jd
foram descritos para o autismo e sabemos
que desses mais de 1.000 genes, cerca de
1% € muito importante. Basta uma mu-
tacdo em um desses genes qiie a pessoa vai
ter o espectro do autismo — o que chama-
mos de autismo sindrémico, que inclui
sindrome de Rett, sindrome do X frdgil e
sindrome de Phelan-McDermid. Essas al-
teraces genéticas conhecidas nos fazem
entender muita coisa do sistema nervoso
também, mas, para essas combinagdes
mais fortes ou mais fracas, ndo sabemos
nada ainda. Por isso que, para alguns, o
stmbolo do autismo € um quebra-cabega.
O que precisamos entender é 0 quanto essa
genética sozinha é forte o bastante para o
fendtipo aparecer, ou quanto essa genética
ésuscetivel, mas ndo forte o bastante e pre-
cisaria de um fator ambiental. Sdo essas
combinacgdes que ainda ndo conhecemos
exatamente e que, obviamente, vdo ser
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particulares de cada pessoa. Entdo, tem
muita coisa para se descobrir. O que temos
observado no laboratdrio, além da genéti-
ca que acompanhamos e estudamos, sdo
os fatores ambientais como as infec¢oes
virais durante a gestagdo. Outra questdo
analisada no laboratdrio comegou a par-
tir da investigagdo por causa das infec¢des
da sindrome congénita do virus da zika,
em 2015 e 2016. E acabamos adicionan-
do outros virus no nosso pipeline para en-
tender qual € o papel desses outros virus
em um possivel desfecho para o autismo.

Ja tem algum resultado a respeito des-
sa investigacao?

Sabemos que o zika € um fator que cha-
mamos de '‘aumentador’. Se a mde tem
gika durante a gestagdo, o risco de aquela
crianganascer com autismo aumenta pelo
menos duas vezes em relagdo aquela que
ndo teve a infecgdo. Existem outros virus
que jd sabemos terem alguma participa-
¢do, porque temos um histérico das mdes

na gestacdo e o resultado dos exames la-
boratoriais para comprovar que tiveram
a infeccdo. Fazemos o acompanhamento
dessas criangas desde 2015 e tem algumas
questdes que nos ajudam a ter certeza de
que isso estd relacionado. Outra questdo
que temos perseguido bastante agora € o
coronavirus, por causa da pandemia.

Ja ha algum resultado relacionado ao
coronavirus?

Ndo, e ainda acho precoce darmos algum
tipo de informagdo. Sabemos da interfe-
réncia que tem no sistema nervoso, sabe-
mos de alguns efeitos que causa, mas ndo
estamos falando em gestacdo ainda. Por si
$0, 0 coronavirus tem sido investigado por
causa das infeccoes que levaram a Covid
longa. Muita gente perdeu a memoria ou
ficou com brain fog por um tempo, como
se ndo se lembrasse das coisas naquele
momento. Tem algumas questdes quie nos
levaram a fazer essa investigacdo e que
também nos mostram que, defato, o virus
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tem um papel no sistema nervoso. Em to-
das as pessoas? Ndo. De novo, a genética
de cada um é soberana e sabemos disso jd
hd muito tempo dentro da Virologia, por-
que cada um responde, do ponto de vista
imunologico, de uma maneira diferente
ao virus; isso € muito particular. Por isso
que essa investigacdo da genética aliada
com a infec¢do também ndo € uma inves-
tigacdo simples, mas temos perseguido.
Agora, no caso do zika, temos dois tra-
balhos que estdo sendo publicados que nos
mostram esse aumento da suscetibilidade
de pelo menos duasvezes. Portanto, o filho
de uma gestante que contraiu o zika du-
rante a gestagdo tem pelo menos o dobro
de chance de nascer com autismo.

O numero de casos de criancas com
autismo esta aumentando. A que se
pode atribuir isso?

Essa é a pergunta de mais de 1 milhdo
de délares! O aumento da capacidade
diagnostica € um fator que estd interfe-
rindo no aumento do niimero de casos.
Pode haver outros fatores relacionados
e ndo sabemos que fatores sdo esses ain-
da, mas aposto que infecgoes podem ser
importantes — e ndo estou falando s6 de
infeccdo viral. A infeccdo viral € o que
olhamos aqui no laboratdrio, mas pode
serinfecgdo bacteriana ou qualquer outro
tipo. Porque, naverdade, algo importante
aser considerado € a maneira como a mde
¢ infectada e responde contra aquela in-
fecgdo que, as vezes, € assintomdtica, mas
0 organismo estd reagindo. E, quando o
organismo reage contra aquela infecgdo,
produz uma série de substdncias que
fazem o sistema imunoldgico combater
aquele patégeno. E essas moléculas que
produzimos, muitas vezes, sdo fatores
que alteram a epigenética. A genética jd
foiformadano momento dafecundagdoe,
sendo tiver nenhuma mutagdo nova, fica
ali. Agora, a epigenética, de acordo coma
presenga de fatores ambientais, pode ser
alterada e pode alterar o desenvolvimento
daquele feto e, portanto, ter algum tipo
de complicagdo ld na frente. Mas ¢ muito
importante destacar que ndo € para a mu-
lher gravida ficar desesperada, em uma
caixinha de vidro sem fazer nada porque
pode pegar uma infeccdo. Tem de ter uma
predisposicdo genética por trds.
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E possivel afirmar qual seria essa
predisposicio?

Ndo dd para saber qual combinagdo do
pai e da mde vai gerar um individuo com
uma maior ou menor predisposicdo para
ter autismo. E claro que, via deregra, uma
gestante vai tomar cuidado para ndo se
infectar, vai ter uma alimentacdo adequa-
da, balanceada; ndo vai se expor, ndo vai
visitar um parente que estd doente... tu-
do isso € de bom senso. Muitas vezes, nao
dd para evitar de trabalhar ou pegar um
énibus cheio, mas dd para evitar alguns
hdbitos que deveriam ser mantidos para
nossa vida e podem ser refor¢ados pelo
menos na época da gestagdo, para que a
mulher evite contrair algum tipo de infec-
¢do. Atitudes simples como lavar mais as
mdos, por exemplo. Enfim, ter um pouco
mais de cuidado.

Prematuridade tem alguma relacao
com autismo?

Sim, prematuridade € um fator que pode
estar relacionado. No nosso estudo, ndo
vimos diferenca entre parto cesdrea e par-
to vaginal, mas prematuridade pode ser
um fator ambiental que influencia para
o desfecho do autismo.

Poderia existir alguma relacido entre
a formacao da microbiota e o desen-
volvimento do autismo?

Nas nossas pesquisas ndo vimos uma re-
lagdo de causa. A microbiota ndo causa
o0 autismo, mas pode ser diferente no in-
dividuo com autismo porque, em geral,
observamos que pessoas com autismo
tém seletividade alimentar, se alimentam,
talvez, ndo da maneira ideal para terem
aquelamicrobiotalinda. Essa seletividade
alimentarvai influenciar diretamente na
microbiota, porque somos o qile comemos.
Amicrobiota estd diretamente relaciona-
da ao tipo de alimentagdo, mas ndo pode
ser considerada a causa do autismo e ndo
podeser considerada cura para o autismo.
E importante entender que, mudando a
microbiota, pode haver uma melhora de
maneira geral em alguns sintomas. Nas
nossas pesquisas ndo vimos nenhuma re-
lagdo damicrobiota com o autismo, mas é
importante considerar que a microbiota é
um fator ambiental, entdo, pode ter uma
influéncia na epigenética. O individuo

ndo vai deixar de ser autista se mudar a
microbiota, mas algumas coisas podem
melhorar. Por exemplo, podem ocorrer
algumas alteragdes no comportamento
daquela pessoa porque teve umamelhora
na qualidade do alimento e umamelhora
da microbiota. No entanto, a microbiota
em si ndo € um fator causal e nem um fa-
tor que vai mudar completamente a vida
daquele individuo.

Existe uma idade ideal para os pais
comecarem a observar o comporta-
mento do bebé e desconfiar que pode
ter algum nivel de autismo?

Existe, e € apartir do nascimento. Na hora
que o bebé estd mamando, em geral, ele
olha nos olhos da mae. Aquele contato da
mde com o bebé e do bebé com a mde jd
indica alguma coisa. Muitas criangas que
estdo no espectro, que tém autismo, ndo
olham nos olhos porque tém dificuldade
de comunicagdo visual. Elas tém uma
maior atengdo para a boca e o nariz, e ndo
paraosolhos, que é para onde a gente olha
namaioria das vezes. Muitas pessoas com
autismo ndo vdo olhar nos olhos, e isso
acontece desde pequenininho. A crian¢a
vai evitar o contato visual com a mde e o
sorriso social pode ndo acontecer, e tem
uma série de atitudes que podem chamar
a aten¢do damde e do pai, mas, principal-
mente da mde no momento da amamen-
tacdo. E ¢é importante que os pediatras
ougam essa queixa da mde. Muitas vezes,
o pediatra diz que isso ocorre porqte o be-
bé ainda é pequeno, que € assim mesmo
e vai passar. Eu tenho relatos de mdes de
criangas com autismo que me dizem isso.
E, no fim, a pessoa acabou indo buscar
um servico de especializagdo em autismo
parater odiagndstico e, de fato, a crianca
estava no espectro.

Quanto antes houver o diagndstico,
melhor sera o prognéstico?

Sim! Quanto mais cedo fizer o diagnos-
tico, mais cedo a familia pode comegar
com as intervencdes, porque o cérebro €
muito pldstico emuda, ainda mais peque-
nininho. O sistema nervoso é o primeiro
sistema que se forma no embrido, mas é
o ultimo que fica pronto. Tanto € que a
crianganasce endo faz quase nada, depois
comega a engatinhar, depois vai aprender
a andar, falar, e a cabe¢a ainda estd cres-



cendo. Nascemos com a moleira aberta
porque o cérebro ainda estd crescendo.
Portanto, quanto mais cedo comegarem os
estimulos, maior capacidade essa crianga
vai desenvolver. Entdo, é importante que o
diagndstico seja feito precocemente, para
quejd comece a estimular e fazer exercicio
para o cérebro. O cérebro estimulado vai
aumentar a capacidade. Eimportante ob-
servarisso desde cedo na crianga. A mde,
o pai ou a familia, quem estiver cuidan-
do daquela crianga, sempre deve prestar
atengdo se a crianga interage, para onde
olha, se olhanos olhos, qual o tipo de brin-
cadeira que tem, o comportamento, pelo
que se interessa. E muito claro esse tipo
de comportamento em uma crianga para
suspeitar que esteja no espectro e buscar
um servigo de diagndstico.

O desafio é encontrar suporte amplo
na saude e disponibilidade de pesqui-
sadores para estudar o espectro?

Quanto mais pessoas estudarem o autis-
mo, mais informagdo vamos ter e mais
rdpido. E importante ndo s6 entender as
causas do autismo, sejam genéticas ou
ambientais, mas identificar como seria
a melhor maneira de tratamento. Sabe-
mos que a Andlise do Comportamento
Aplicada € o padrdo ouro. Mas serd que
ndo pode haver também algum suporte
farmacoldgico especifico que ajude nes-
sa intervengdo comportamental e nesses
mecanismos bioldgicos de uma maneira
mais eficiente? Aumentar a capacidade
dessa pessoa também ¢é importante. Ter
um local adequado para essas pessoas
serem atendidas e estimuladas desde pe-
quenas até adultas—porque ndo podemos
esquecer que hd autistas adultos também.
Tem pouca informagdo a respeito disso no
Brasil, pouquissima. Temos muitas comu-
nidades de pais que se organizam e nos
ddo informagdes, mas ndo hd um lugar
paraprocurar essa informagdo organiza-
da a partir do governo. Eu ndo sei dizer
quantos autistas tém no Brasil! Usamos
esse dado de prevaléncia da OMS e, con-
siderando a populagdo brasileira, posso
dizer que hd de 2 a 4 milhoes de familias
envolvidas com autismo no Brasil, que é
de 1% a 2% do conjunto da populagdo.
Portanto, temos um nitmero razodvel de
pessoas com autismo no Brasil. Onde es-

... quanto mais cedo
fizer o diagndstico,
mais cedo a familia
pode comegar com
as intervengoes,
porque o cérebro
é muito plastico...

tdo essas pessoas? Como € a condigdo de
vida delas? O que a gente pode fazer para
melhorar? Serd que ndo dd para montar
escolas especializadas que estimulem
essas pessoas? Acho que tem bastante
coisa que poderia ser feita. E acho que o
desafio dos pesquisadores que trabalham
com autismo é sensibilizar as agéncias de
fomento para darem mais fomento para
pesquisa e entenderem o quanto isso € im-
portante e impactante.

Por que a distrofia muscular de Du-
chenne foi inserida neste projeto?

Quem tem distrofia muscular de Duchen-
ne tem uma mutagdo especificano genee
vimos que existe umasobreposi¢do grande
de pessoas com Duchenne e autismo. Isso €
umamaneira de olhar para um gene que é
expresso muito precocemente no neurode-
senvolvimento, que é o gene alterado dessa
doenca neuromuscular, e tentar entender
seu papel e quanto seria importante para
o desfecho do autismo. Entdo, tanto Du-
chenne quanto Phelan-McDermid, que é
chamado autismo sindrémico, estdo no
nosso pipeline de estudos. Tentamos en-
tender o papel de determinados genes no
funcionamento do sistema nervoso para
aprender como funcionam e o que fazem,
e para entender o que poderiamos fazer
para mudar essa alteragdo. Por exemplo,
como poderiamos interferir para melho-
rar o fenétipo clinico desses pacientes?

Em 2014, o projeto se tornou uma
organizacdo social. O que mudou a
partir desta nova formacao?

Acho que ganhamos aindamais responsa-
bilidade. Aideia partiu de um pai deuma
pessoa com autismo que nos disse para
transformarmos, primeiro, em uma ONG

e, depois, em uma organizagdo social. E
¢ uma maneira de recebermos doagoes,
porquemuitas pessoas e familias queriam
ajudar além de doar o dente do filho. Ho-
je, somos uma organizagdo de interesse
publico que pode receber doagoes. Temos
um site com uma conta bancdria e as
pessoas que quiserem podem doar. Euma
maneira de ter algum tipo de doagdo para
o projeto. Jd recebemos algumas doagoes
e esse dinheiro entra diretamente para a
pesquisa. Tem muitos alunos envolvidos,
inclusive, que fazem parte da organiza-
¢do, que se empenham, e ninguém ganha
nadaporisso. Todo mundo estd envolvido
porque acredita na pesquisa, acredita no
projeto esabe da seriedade e da importdn-
cia. Temos familiares de autistas e autistas
no projeto. Este projeto ndo € meu, eu so
comecei! O projeto é de todos e todo mun-
do é convidado a participar da maneira
que puder ajudar.

A senhora acredita que, no futuro, sera
possivel prevenir ou curar o autismo?

Dependendo das causas que encontrar-
mos, talvezem alguns casos possamos pre-
venir em alguns individuos. S6 ndo acho
que seja completamente, porque tem as
causas genéticas. E ndo gosto da palavra
cura, porque me parece algo mdgico e ndo
éassim. Mas acredito que, dependendo da
pessoa autista, vamos ter um tratamento
farmacologico associado a um tratamen-
to comportamental, e nosso laboratdrio
trabalha tentando olhar para isso. Tem
muito ainda para ser descoberto, e quanto
mais gente estiver pesquisando isso, mais
informagdo vamos gerar e mais rdpido.
Por isso que estou fazendo a minha parte
e formando um monte de gente para pes-
quisar sobre o autismo. ®

Aponte a cémera do seu celular
para o0 QR Code ao lado para
assistir a enfrevista em nosso site!

PATRICIA BELTRAO BRAGA
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ELIMINAR ALIMENTOS OU
GRUPOS ALIMENTARES
DRASTICAMENTE DA
DIETA PODE TRAZER
CONSEQUENCIAS
NEGATIVAS A SAUDE

Elessandra Asevedo
Especial para Super Saudavel

obesidade é uma doenca que

tem aumentado em todo o mun-

do. No Brasil, aproximadamente

60% dos adultos apresentam ex-

cesso de peso, 0 que representa

cerca de 96 milhdes de pessoas. Além
disso, um em cada quatro brasileiros tem
obesidade, somando mais de 41 milhoes
de individuos, segundo a Pesquisa Nacio-
nal de Satide (PNS/2020). Os dados sao
alarmantes porque o excesso de peso cau-
sa impactos em diferentes areas, como
diminuicdo da qualidade de vida, perda
de produtividade, mortalidade precoce
e problemas relacionados as interagdes
sociais. Para agravar a situacdo, muitas
pessoas estdo optando por dietas restri-
tivas e sem orientacao que prometem re-
sultados rapidos, mas que, na verdade,
geram ainda mais prejuizos para a saude.
Deacordo com o médico endocrinolo-
gista Ricardo Barroso, diretor da Socieda-
de Brasileira de Endocrinologia e Meta-
bologia—Regional Sao Paulo (SBEM-SP),
a alimentacdo é a génese das patologias
atuais, resultado de um estilo de vida no
qual as pessoas tém menos tempo de pre-
parar arefeicdo e optam por preparagdes
mais praticas, afastando-se dos padrdes
que valorizam a comida de verdade. Além
disso, ha muitos alimentos processados
mais baratos e palataveis que estimulam
esse consumo. “A Medicina consegue
controlar algumas doencas com vacinas
e antibidticos, mas o habito alimentar
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estd seguindo no sentido contrario da
evolucdo. Como resultado, observamos
diferentes doencas que tém relacdo com
amad alimentacdo, a exemplo de cancer,
doenca de Alzheimer e enfermidades
cardiovasculares”, pontua.

Embora seja necessdria uma mudan-
canos habitos alimentares, as dietas com
restricdo—seja de quantidade, qualidade
ou exclusdo de grupos de alimentos—nao
sdoindicadas, principalmente sem orien-
tacdo médica. Essas dietas restritivas
geralmente sdo hipocaldricas e podem
ndo atingir a necessidade nutricional in-
dividual, principalmente em relacdo aos
micronutrientes (vitaminas e minerais),
desencadeando deficiéncias nutricionais
que podem trazer perigos a satde. A
professora doutora Eline de Almeida
Soriano, médica nutrdloga, docente de
pds-graduacdo e diretora da Associagao
Brasileira de Nutrologia (Abran), lembra
que as deficiéncias de vitaminas e mine-
rais podem causar queda de imunidade,
anemia, osteoporose, insuficiéncia car-
diaca e até quadros neuroldgicos graves,
assim como arritmias cardfacas.

“As mais importantes sdo as deficién-
cias dos micronutrientes, como vitamina
C, vitaminas do complexo B e as liposso-
Iuveiscomo A, D, E e K, além de minerais
como ferro, zinco, cobre, célcio e selénio,
que sdo os primeiros atingidos quando
se restringe muito a alimentacdo. Além
disso, as dietas restritivas causam defi-
ciéncias de macronutrientes como car-
boidratos, proteinas e gorduras”, alerta.
A falta de tiamina (vitamina B1), por
exemplo, pode desencadear um quadro
de insuficiéncia cardiaca, sobrecarre-
gando o coracdo e os rins. Com as
dietas muito hipocaldricas, o
figado comeca a metabolizar
acidos graxos (gordura) como
fonte de energia e vai ficando
sobrecarregado. As deficién-
cias nutricionais mais graves

geram edema, palidez de pele e muco-
sas, palpitacdo, ansiedade, irritabilidade,
queda de cabelo e unhas fracas. Depen-
dendo do tempo de restricdo alimentar
podem surgir fraqueza, tontura e altera-
¢do do padréo respiratorio.

O nutricionista Jonatas de Oliveira,
pesquisador e doutorando em Ciéncias
pela Faculdade de Medicina da Univer-
sidade de Sdo Paulo (FMUSP), lembra
que as deficiéncias caldrico-proteicas,
em muitos momentos, sdo sinalizadas
na forma de fome. Mas, diferentemente
de um carro que chega a reserva e para,
o corpo vira um poupador de energia e
utiliza massa muscular para garantir a
sobrevivéncia, em um processo andlogo
a desnutricdo. “Em longo prazo, o corpo
acumula muita gordura e, com isso, de-
senvolve um mecanismo que dificulta a
perda de peso a cada dieta. Além disso, 0
acumulo de gordura sobrecarrega o orga-
nismo e interfere no sistema cardiovascu-
lar, nas doencas e na autoestima”, alerta.
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DIETAS RESTRITIVAS

ELINE bE ALEI;JA SoRIANO

TRANSTORNOS ALIMENTARES

Alguns especialistas acreditam que
as dietas restritivas também podem ter
ligacdo com transtornos alimentares.
A nutréloga Eline de Almeida Soriano
explica que, apds uma dieta restritiva, o
individuo volta a comer com mais fome,
mais voracidade e, muitas vezes, perde o
controle diante da comida, passando ain-
gerir grandes quantidades em curto espa-
code tempo. “Em geral, o comer em exa-
gero vem acompanhado do sentimento
de culpa e, as vezes, seguido de métodos
compensatorios como vomitos e praticas
extenuantes de exercicio fisico, caracteri-
zando a bulimia nervosa”, detalha.

O endocrinologista Ricardo Barroso

Divulgacao ABRAN

DISTURBIOS ALIMENTARES EM UNIVERSITARIOS

Jonatas DE OLIVEIRA

acentua que individuos com transtorno
alimentar ja buscam uma alimentacéo
restrita, e quem tem pré-disposicdo
acaba vendo essa condicdo ser agravada
pela dieta. “Nestes casos, é fundamental
o acompanhamento de nutricionista,
endocrinologista e até psicologo para
ajudar com a frustragio e incentivar o
individuo a ter uma alimentacdo mais
saudavel”, reforca. Encarar a obesidade
como doenga cronica também pode evi-
tar dietas restritivas que prometem perda
de peso em pouco tempo. Além disso, é
preciso levar em consideracdo que, com
o envelhecimento, hd uma mudanca len-
ta e gradativa da composi¢do corporal,
principalmente na mulher — embora os

Arquivo pessoal
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homens também sintam as alteragdes
perto da andropausa, com perda da mus-
culatura e ganho da gordura abdominal
gerada pelas alteracdes metabolicas.
Para o nutricionista Jonatas de Olivei-
ra, quem inicia uma dieta por causa do
sofrimento tem consequéncias negativas,
como aumento do desejo por comida, an-
siedade em comer, recusa de participar
de eventos que envolvam comida e habito
de comer escondido. “Néo faz parte do
padrdo normal sentir vergonha ou culpa
quando se come, e isso acaba tornan-
do negativa uma necessidade vital. O
comportamento sociocultural faz julgar
a comida por engordar, retirando itens
importantes da alimenta¢do”, lamenta.

A pesquisa ‘Prevaléncia de comportamentos de risco para
transtornos alimentares e uso de dieta low-carb em estudantes uni-
versitarios’, realizada na FMUSP com 853 estudantes de graduacao
e pos-graduagao — 75,97% mulheres — buscou entender o comporta-

mento alimentar e a presenca de desejos intensos por comida e
disturbios alimentares nos adeptos de dietas sem supervisao

profissional. “A ideia inicial foi identificar a relacao de desejo
por comida e a pratica de dieta. Porém, ja sabemos que a
populacao universitaria, devido a faixa etaria, costuma ter
dilema com o corpo e faz dietas”, explica o nutricionista Jo-
natas de Oliveira, um dos autores do trabalho. As respostas
mostram que 25% dos universitarios aderiram a dieta low

carb nos Ultimos trés meses, e 7,5% disseram apresentar praticas
compensatdrias a essa alimentagao, como o uso de laxantes e o
vomito induzido. Nenhum deles era acompanhado por um profissional.

De acordo com o pesquisador, o resultado gerou dados alarmantes
sobre a relagao entre a pratica nao supervisionada de dietas e a maior
ocorréncia de comportamentos de risco para transtornos alimentares.
0 estudo destaca a alta prevaléncia da pratica de dieta low carb e
esse grupo apresentou comportamento alimentar agravado, além do
menor consumo de alimentos de fonte de carboidratos. “A tentativa de
restricao de carboidratos, aliada a atitudes como 0 medo de engordar,
0 desejo por emagrecer e a insatisfagao corporal, pode contribuir para
0 comportamento de compulsao alimentar”, alerta.
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ESTUDO
DUPLO-CEGO,
RANDOMIZADO,
CRUZADO E
CONTROLADO
POR PLACEBO
MOSTROU
QUE A CEPA
LcS REDUZIU
AS QUEIXAS
DESONO E
MELHOROU

O HUMOR

exposicdo ao estresse psicoldgico
causa varios disturbios fisicos e mentais
através do sistema nervoso e enddcri-
no, como depressdo, dores de estoma-
go, dores de cabeca, perda de apetite,
diarreia, fadiga e insdnia. O estresse ocupacio-
nal e os disttirbios do sono estao associados ao
presenteismo que se refere as perdas de produ-
tividade dos funciondrios que trabalham com
condi¢des de satide precarias. No Japao, os cus-
tos correspondentes a perda de produtividade
devido ao presenteismo representam 80% do
total dos custos relacionados com a saide das
empresas e sdo superiores aos custos do absen-
teismo. Um dos sintomas do estresse mental sdo
os disttrbios do sono, que aumentam erros de
tarefas cognitivas e o risco de acidentes. Isso
ocorre porque os distirbios do sono podem
causar fadiga, sonoléncia, diminui¢ao do esta-
do de alerta e falta de motivacao, afetando
o desempenho diurno. Esses indicadores
de humor sdo comumente avaliados por
questionarios autoaplicaveis. No entan-
to, indicadores do estado fisioldgico,
como o eletroencefalograma (EEG)
e a variabilidade da frequén-
cia cardiaca (VFC), tém
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sido utilizados como medidas substitutas do
desempenho diurno.

O EEG é uma técnica néo invasiva para
registrar a atividade elétrica do cérebro e re-
flete mudancas no estado mental e na funcao
cognitiva. As bandas de frequéncia EEG beta
(13-30Hz), alfa (8-13 Hz), teta (4-8 Hz) e delta
(0-4 Hz) sdo comumente usadas para estudar
atividades cerebrais. A onda P300 é um com-
ponente de potenciais relacionados a eventos
(ERP) eliciado pelo estimulo-alvo em uma ta-
refa excéntrica que ocorre em torno da regido
de laténcia de 300 ms, e é comumente usada
para estimar o desempenho cognitivo. A analise
da VFC fornece informacoes sobre o estado do
sistema nervoso auténomo. Os componentes de
alta frequéncia (HF) a 0,15-0,4 Hz refletem a
atividade nervosa parassimpdtica, enquanto a
proporcao entre os componentes HF e de baixa
frequéncia (LF) (0,04-0,15 Hz) refletem a ati-
vidade nervosa simpatica.

O sistema digestivo é altamente regulado
pelo cérebro e pelo estado de espirito, como
ansiedade, depressdo e medo, que afetam muito
as suas fungdes. O cérebro e o intestino trocam
A informacbes em ambas as
direcoes através dos siste-

mas nervoso, endocrino e
imunoldgico e sdo intima-
mente influenciados um
pelo outro, formando
uma relacdo chamada eixo

intestino-cérebro. Nos ultimos
anos, o conceito de eixo
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microbiota-intestino-cérebro tem ganha-
do atencdo a medida que estudos sobre
estresse e doencas mentais produziram
um crescente corpo de evidéncias de que
amicrobiota intestinal estd envolvida no
eixo intestino-cérebro. Além disso, espe-
ra-se que os probidticos —que contribuem
para a saude do hospedeiro, seja direta-
mente ou através damelhoria do ambien-
te intestinal — exercam efeitos positivos
através do eixo intestino-cérebro.

A cepa Lacticaseibacillus paracasei
Shirota (LcS; anteriormente Lactobacillus
casei Shirota) é um probidtico ampla-
mente utilizado, que foi selecionado
da colecdo microbiana do Dr. Minoru
Shirota, fundador da Yakult Honsha
Co., Ltd. O LcS tem uma longa histéria de
uso seguro como ingrediente alimentar
ha mais de 80 anos, e a Food and Drug
Administration dos Estados Unidos o
credenciou como Geralmente Reconheci-
do como Seguro (GRAS). Numerosos
estudos clinicos tém evidenciado que
o LcS tem fungdes como normalizacéo
do movimento intestinal, prevencio de
infeccbes e imunomodulagdo. Também

foi descoberto que o probidtico atua nos
sistemas nervoso e enddcrino.
Anteriormente, foi relatado que uma
intervencdo com LcS em estudantes de
Medicina que se preparavam para um exa-
me académico preveniu o aparecimento
de sintomas fisicos e atenuou o aumento
do cortisol salivar induzido pelo estres-
se. Além disso, foi eficaz na manutencéo
da qualidade do sono sob condigdes de
estresse académico, suprimindo o de-
clinio do sono profundo e encurtando a
laténcia do sono, conforme medido tanto
por questionarios subjetivos quanto por
medidas de EEG do sono. Para explorar a
possivel eficacia do LeS namelhora do de-
sempenho diurno foi conduzido um estu-
do duplo-cego, randomizado, cruzado e
controlado por placebo em participantes
sauddveis com queixas de sono. O humor
subjetivo foi avaliado por meio de ques-
tionarios de humor percebido e medimos
indicadores fisioldgicos via EEG e VFC.

MATERIAIS E METODOS
Abebida testada foi um leite fermen-
tado contendo pelo menos 1,0 x 10*

unidades formadoras de colonias (UFC)
de LcS (cepa n°: YIT 9029) por frasco
(100mL). O contetido nutricional por
frasco foi o seguinte: 1,5¢ de proteina,
0,1gde gordura, 14,1g de carboidratos e
63,0 kcal calorias. O probiético foi obtido
do Laboratorio de Pesquisa de Colecéo
de Culturas do Instituto Central Yakult,
Toquio, Japao. Como nao ha evidéncias
suficientes da eficacia de qualquer pro-
biético em desempenho diurno, foi de-
cidido usar um placebo inerte (leite ndo
fermentado), para avaliar a contribuicdo
do LcS e de seus metabdlitos para quais-
quer beneficios a satide para o desfecho.
O contetido nutricional, cor, sabor e pH
do leite placebo nédo fermentado foram
ajustados para corresponder a bebida tes-
te. O placebo foi produzido com os mes-
mos ingredientes da bebida teste, com ex-
cecdo ao acido latico que foi adicionado
para corresponder a acidez, e um frasco
plastico idéntico foi usado para armaze-
namento e fornecimento da bebida teste
edo placebo. As bebidas foram entregues
semanalmente a cada participante e ar-
mazenadas entre 0°C e 10°C.

DESENHO DO ESTUDO E PARTICIPANTES

Este estudo duplo-cego, randomizado, cruzado e controlado por
placebo foi conduzido na cidade de Kunitachi, Toquio, de agosto
a dezembro de 2021. O protocolo do estudo foi registrado no
Registro de Ensaios Clinicos da UMIN (University Hospital Medical
Information Network) (ID: UMINO00044852). O estudo compreen-
deu um periodo de pré-intervencao de trés semanas, um primeiro
periodo de intervencao de quatro semanas, um periodo de washout
de quatro semanas e um segundo periodo de intervengao de quatro
semanas. Homens e mulheres saudaveis que trabalham em escri-
torio foram recrutados neste estudo. Como havia pouca informacao
disponivel sobre o impacto dos probiéticos no desempenho diurno,
0 presente estudo € visto como um estudo exploratério neste campo
e nenhum calculo formal do tamanho da amostra foi realizado. O
tamanho total da amostra foi definido considerando a capacidade
de manuseio do sistema EEG, que deveria ser usado apenas nos
dias de semana durante um periodo especificado.

Existem varios relatos de que as habilidades cognitivas di-
minuem com a idade e a caréncia de sono. Também foi relatado
que os tempos de reacao do movimento/tarefa diminuem com a

idade, em comparacao com o0s 40 anos. Com base nessas obser-
vacoes, foram escolhidos como participantes trabalhadores de
escritorio entre 40 e 59 anos que tinham consciéncia da qualidade
do sono prejudicada. Foram excluidos do estudo aqueles que se
enquadrassem a qualquer um dos seguintes critérios: histérico
de doencas relacionadas ao sono, uso de medicamentos ou
alimentos saudaveis que pudessem influenciar o sono, habito de
fumar, alergia a leite ou soja, colocacao de marca-passo cardiaco
artificial, doencas de pele no rosto ou na cabeca, sintomas graves
de olho seco e participacao em outro ensaio clinico durante o pe-
riodo do estudo. Finalmente, cinco homens e sete mulheres foram
recrutados e divididos em dois grupos. Um grupo foi tratado com
placebo e LcS (nessa ordem), e o outro grupo foi tratado na ordem
inversa. A randomizacao simples foi realizada atribuindo-se nimeros
aleatérios de uma tabela de niimeros aleatérios aos grupos. Os
codigos dos tratamentos foram atribuidos por pessoal nao envol-
vido no estudo, e os participantes e aqueles que administravam o
tratamento ou avaliavam os resultados ndo tinham conhecimento
da alocacao do tratamento.
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MEDIGAO DIURNA DE EEG E VFC

As medidas de EEG e VFC foram realizadas em sala blindada durante a ultima
semana de cada periodo: no periodo pré-intervencao e nos periodos de intervencao
| e Il. Os participantes foram submetidos a medicées em qualquer dia de terca
a quinta-feira pela manha (8h — 11h) e a tarde (15h - 18h). Cada medigao exigiu
cerca de uma hora, incluindo preparacao e limpeza, € o dia e horario das medicdes
de cada individuo foram combinados entre os periodos experimentais. Os partici-
pantes foram instruidos a nao consumir alcool por pelo menos 24 horas antes da
medicao e bebidas com cafeina no dia da medicao, e foi confirmada a adesao dos
participantes as instrucdes antes da medicao.

Os sinais de EEG foram registrados com eletrodos Ag/AgCl colocados no
couro cabeludo nas posicoes Fz, Cz e Pz de acordo com o Sistema Internacional
10-20. Dois eletrodos colocados em ambas as orelhas foram considerados como
referéncia para os eletrodos do couro cabeludo, e dois eletrodos na testa serviram
como aterramento e referéncia do sistema. Para auxiliar na eliminacao dos dados
obtidos durante movimentos ou piscadas dos olhos, um eletrooculograma (EOG) foi
registrado com um eletrodo colocado 2cm lateral ao canto lateral do olho esquerdo
e 2cm acima da borda superior da 6rbita esquerda. Os eletrodos também foram
fixados no brago esquerdo para monitorar o eletrocardiograma (ECG) para analise
da VFC. O EEG e o ECG foram registrados utilizando um dispositivo de gravacao
de sinais biolégicos Polymate® (Miyuki Giken Co., Ltd., Téquio, Japao) com taxa de
amostragem de 1.000 Hz; as impedancias de todos os eletrodos foram mantidas
abaixo de 10 kQ.

Os participantes realizaram toda a tarefa sentados em uma poltrona, fixando
o olhar em um ponto diretamente a sua frente, a uma distancia de 0,5m. Durante
um periodo de tarefa de cinco minutos, os participantes realizaram tarefas auditi-
vas excéntricas com um paradigma de dois tons. Os procedimentos seguiram as
diretrizes da Sociedade Japonesa de Neurofisiologia Clinica, € um tom alvo (2.000
Hz) e um tom padrao (1.000 Hz) foram emitidos aleatoriamente a cada 2,0s com
duracdo de 100 para cada — 150 vezes no total —, com taxas de aparecimento
de 20% e 80%, respectivamente, usando o Programa Sequenciador de Saida de
Estimulos v. 2009-Jan. (NoruPro Light System, Inc., Toquio, Japao).

ANALISE DE
EEG E VFC

0 software de analise matematica
MATLAB R2018b (MathWorks, Inc., Natick,
MA, EUA) foi usado para analisar ondas
cerebrais espontaneas. A transformacao de
Fourier foi realizada para dados removidos
usando um filtro passa-banda de 0,5-30
Hz, e a analise do espectro de poténcia
foi realizada em cada banda de frequéncia
(onda teta, 4-8 Hz; onda alfa, 8-13 Hz; onda
beta, 13-30 Hz). O potencial relacionado a
eventos (ERP) P300 foi obtido e analisado
pelo método da média aritmética utilizando
o software EP Travel Light software v. 2009-
Feb. (NoruPro Light Systems Inc.).

Quando foram observados P300a e
P300b foi selecionado P300b, e quando
foram observados trés ou mais picos foram
considerados inconclusivos. Um programa
de analise baseado no método MemCal
usando o software RR Interval Analysis
v. software v. 2009-Feb. (NoruPro Light
Systems Inc.) foi usado para analisar a fre-
quéncia cardiaca e a VFC. Os componentes
LF em 0,04-0,15 Hz, refletindo a atividade
nervosa simpatica e parassimpatica, e 0s
componentes HF em 0,15-0,4 Hz, refletindo
a atividade nervosa parassimpatica, foram
analisados. A razao dos parametros LF/HF
foi calculada como um indice de atividade
nervosa simpatica.

QUESTIONARIOS ANALISE ESTATIiSTICA

0 humor diurno, incluindo sonoléncia percebida,
fadiga fisica, motivacao, atencao e otimismo, foi pes-
quisado usando uma escala visual analégica (VAS)
variando de Omm para desempenho diurno ‘grave-
mente desfavoravel’ a 100mm para ‘extremamente
favoravel’. A sonoléncia também foi avaliada em uma
escala Likert de nove pontos usando a Escala de So-
noléncia Karolinska. Os participantes preencheram
0s questionarios em horarios arbitrarios pela manha
(8h = 11h) e a tarde (15h — 18h) todos os dias, por
cinco dias da semana durante a Ultima semana de
cada periodo. As informagdes sobre habitos de sono
e niveis de estresse também foram obtidas por meio
de autoavaliacdes retrospectivas do periodo anterior
de um més antes da intervencdo, usando o indice de
Qualidade do Sono de Pittsburgh (PSQI) e a versao
japonesa da Escala de Estresse Percebido (JPSS),
respectivamente.
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0 efeito de ordem e o efeito de tempo do teste cruzado foram calcu-
lados a partir da analise de variancia de medidas repetidas no periodo
pré-intervencao, periodo de intervencao | e periodo de intervencao Il. As
variaveis foram submetidas a avaliacao da eficacia do tratamento caso
nao apresentassem efeitos significativos de ordem e tempo (p>0,05). A
comparacao pareada entre os periodos de ingestao de placebo e LcS foi
realizada utilizando o teste de soma de postos de Wilcoxon. O teste exato
de Fisher foi utilizado para comparar as proporcdes nos atributos dos
participantes. Para avaliar as associacoes estatisticas entre variaveis, o
coeficiente de correlacao de postos de Spearman (p) foi calculado para
diferencas nos dados entre os periodos placebo e LcS. O coeficiente
de correlacao de postos de Spearman (p) também foi calculado para
os dados do periodo pré-intervencao. Devido ao carater exploratério do
estudo e a definicao clara de um nico parametro de desfecho primario,
nenhuma corre¢ao para testes de multiplicidade foi aplicada. O nivel de
significancia foi fixado em 0,05, sendo considerado significativo menos de
0,05. Os softwares de analise estatistica EZR e R v. 4.2.0 (R Foundation
for Statistical Computing, Viena, Austria) foram utilizados para a analise.



Melhora concreta no humor

Os participantes eram 12 trabalhadores
de escritorio saudaveis de ambos os sexos.
Néo houve diferencas significativas entre
os dois grupos em termos de idade, altu-
ra, peso, JPSS, PSQI e niimero de queixas
sobre sono. A taxa de conformidade para o
consumo da bebida teste foi calculada como
aporcentagem da ingestao real durante um
periodo definido, e os resultados foram de
99,7% no tratamento com placebo e 100%
no tratamento com LcS. Nenhum evento
adverso relacionado a ingestdo da bebida
teste foi identificado.

O cegamento foi confirmado no final do
estudo com base nas respostas, quando os
participantes foram solicitados a adivinhar
qual bebida receberam primeiro. O humor
diurno foi avaliado por meio dos itens KSS
e VAS perguntando sobre percepcao de so-
noléncia, fadiga, motivacéo, atencéo e oti-
mismo. As pontuacoes foram geralmente
melhores durante o periodo de ingestao
de LcS do que no periodo de ingestao de
placebo, tanto pela manha como a tarde. A
pontuagao VAS de atencdo no periodo da
tarde foi significativamente maior durante
operiodo de ingestdo do LcS em relacdo ao
placebo (P=0,041).

Nao houve diferenca significativa nare-
lacdo alfa, beta ou beta/alfa entre os trata-
mentos, tanto durante o estado de repouso
quanto durante as tarefas. A poténcia teta
(HV2/min) observada durante o estado de
repouso com os olhos abertos e durante a

tarefa excéntrica a tarde foi significativa-
mente menor durante o periodo de inges-
tao de LcS do que durante o periodo de
ingestdo de placebo (P=0,025 e P=0,009,
respectivamente).

O tempo de reacdo durante o periodo
de ingestdo de LcS tendeu a ser menor
quando comparado ao periodo de inges-
tao de placebo, tanto pela manhd quanto
a tarde, embora essa diferenca néo tenha
sido estatisticamente significativa. A ava-
liacdo da eficdcia da laténcia do ERP P300
estava disponivel apenas nas medicoes da
manha porque, para as medi¢des da tarde,
foi determinado 0 P300 em apenas oito par-
ticipantes para ambos os periodos de in-
tervencao (10 no periodo de ingestdo de
LcS e oito no placebo). A laténcia matinal
do P300 foi menor durante o periodo de
ingestdo de LcS do que durante o periodo
de ingestdo de placebo.

VFC

A frequéncia cardiaca foi menor duran-
te o periodo de ingestao de LcS em relacio
ao periodo de ingestdo de placebo, inde-
pendentemente do hordrio (manhd/tarde)
e da atividade (repouso/tarefa). Nenhuma
diferenca significativa foi observada na re-
lacdo LF/HF (indice de atividade nervosa
simpatica) ou no componente HF (ativida-
de nervosa parassimpdtica), exceto para a
relacdo LE/HF durante a tarefa excéntrica
da tarde.

HUMOR
PERCEBIDO E
PARAMETROS
FISIOLOGICOS

Foram analisadas a relacao
entre o humor percebido e os
indices fisiol6gicos usando as
diferencas entre as interven-
coes placebo e LcS. A relacao
LcS/placebo foi utilizada nos
dados de EEG. Pela manha, a
frequéncia cardiaca durante o
estado de repouso com o0s olhos
fechados foi associada ao KSS
(0=0,636; IC 95% 0,193 a 0,880),
sonoléncia (-0,545; -0,905 a
0,139), motivacao (-0,699;
-0,914 a -0,156), fadiga (-0,441;
-0,871a0,169), atencao (-0,474;
-0,862 a 0,319) e otimismo
(-0,730;-0,939 a -0,291).

A tarde, LF/HF durante o
estado de repouso com olhos
fechados foi associado ao KSS
(0,687; 0,256 a 0,889), moti-
vagao (-0,531; 0,978 a 0,162),
fadiga (-0,552; -0,927 a 0,028),
atencao (-0,538;-0,865 a 0,036)
e otimismo (-0,552; -0,900 a
0,068). Quanto ao EEG, a onda
teta durante o estado de repouso
com os olhos fechados foi as-
sociada ao KSS (0,493; -0,228
a 0,919) e a atencao (-0,497;
0,913 a 0,235).
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Discussao detalha conducao do

O estudo investigou se o LcS afeta
o desempenho diurno de trabalhadores
de escritorio saudaveis com queixas de
sono e foi observado que a ingestdo de
LcS suprime o declinio na atencdo per-
cebida a tarde. Considera-se que esse
resultado é apoiado pelo fato de que
outros itens da EVA (sonoléncia, fadiga,
motivacdo e otimismo) tenderam a ser
melhores durante o periodo de ingestdo
de LcS. Todos os itens da EVA foram infe-
riores a tarde em relacdo a manha, suge-
rindo um declinio geral no desempenho
atarde. A pontuacdo VAS de atenc¢do no
periodo da tarde foi significativamente
maior durante o periodo de ingestao de
LcS do que durante o periodo de inges-
tao de placebo. A pontuacéo de atencéo
VAS a tarde durante o periodo de inges-
tao de LcS foi semelhante ao do periodo
de ingestao de placebo pela manh3, indi-
cando que o tamanho do efeito do LcS foi
comparavel a faixa de variagao diurna.

Durante o periodo de ingestdo do
LcS, o poder teta do EEG que apareceu
durante o estado de repouso (olhos
abertos) e ao realizar tarefas a tarde foi
significativamente menor do que du-
rante o periodo de ingestéo de placebo.
A andlise de correlacdo mostrou que
as alteraces na atencdo diurna com a
intervencao LcS estavam associadas as
alteracOes na poténcia teta no estado
de repouso (olhos fechados) a tarde
(o= -0,497). Estes resultados indicam
que o LcS aumenta o nivel de excitacdo

tanto subjetiva quanto objetivamente.
Ondas cerebrais espontaneas sdo cons-
tantemente observadas e o grau de ex-
citacdo é estimado pela intensidade das
ondas beta, alfa, teta e delta (classifica-
das por frequéncia). As ondas alfa e beta
sdo observadas no estado de vigilia, e as
ondas teta aumentam quando o grau de
vigilia € reduzido. A relacdo beta/alfa
durante a vigilia também tem sido am-
plamente utilizada como indice de aten-
cdo e estresse em estudos anteriores. O
valor beta/alfa tendeu a ser mais ele-
vado durante a ingestdo de LcS do que
com o placebo, apoiando um nivel de
excitacdo aumentado — embora esta di-
ferenga ndo tenha sido estatisticamente
significativa.

A laténcia reduzida do ERP P300
também da suporte aos resultados, in-
dicando uma melhor atencéo percebida.
Acredita-se que a laténcia do ERP P300
indica o estado de atencéo do cérebro.
A laténcia prolongada do P300 esta re-
lacionada a envelhecimento, depressédo
e deméncia. A ingestdo de acidos graxos
poli-insaturados ou cafeina pode encur-
tar a laténcia do P300. No entanto, o
pico ERP P300 medido a tarde nao foi
detectavel neste estudo, sugerindo que
o P300 indica caracteristicas cerebrais
em boas condi¢bes, mas pode nédo ser
adequado para avaliar o estado cerebral
em mas condi¢des. Por exemplo, foi re-
latada uma diminuicdo na amplitude do
P300 durante a privagao de sono. No en-

tanto, o fato de a intervenc¢ao com LcS
ter mostrado uma tendéncia para um
tempo de reacdo mais curto ao pressio-
nar o botdo na nossa tarefa fornece da-
dos que apoiam o aumento da atencao.

A frequéncia cardiaca durante o pe-
riodo de ingestdo do LcS foi menor do
que durante o periodo de ingestdo do
placebo, independentemente do horario
do dia ou se o individuo estava descan-
sando/realizando alguma tarefa, com
diferenga significativa na frequéncia car-
diaca de repouso (com olhos fechados)
de manha. Além disso, as alteracdes na
frequéncia cardiaca com os olhos fecha-
dos pela manhé foram correlacionadas
com a melhora do humor (positivamen-
te para o KSS, negativamente para a mo-
tivacdo e o otimismo). Uma reducdo na
frequéncia cardiaca induzida pela inter-
vencdo com LcS também foi observada
apos aingestdo de um extrato de LcS em
agua quente, o que é consistente com
nossos resultados. Os valores de LF/HF
durante a tarefa excéntrica da tarde fo-
ram significativamente menores duran-
te o periodo de ingestao do LcS.

RESPOSTA EMOCIONAL

A redugdo da frequéncia cardiaca e
LE/HF com LcS, no presente estudo, da
suporte a descoberta de que o LcS afetao
sistema nervoso auténomo porque a VFC
tem sido considerada um produto dares-
posta emocional ou do estresse exercido
através do sistema nervoso auténomo.

ESTUDO EXPLORATORIO COM DELINEAMENTO CRUZADO

0 presente estudo deve ser visto como exploratorio nesta area e,
portanto, nenhum calculo formal do tamanho da amostra foi realizado.
Definimos o tamanho da amostra como 12, considerando a capacida-
de de manipulacao do sistema EEG, mas isso pode ser insuficiente
para tirar conclusoes solidas. Para eliminar essa limitacao, foi adotado
um desenho de estudo cruzado. O delineamento cruzado possui alto
poder e eficiéncia estatistica, sendo possivel obter uma estimativa
com 0 mesmo nivel de precisao de um delineamento paralelo, mesmo

com um ndmero menor de participantes.
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0 ensaio cruzado foi conduzido adequadamente, sem qualquer
efeito de tempo ou ordem. Outra preocupacao foi a selecao de um
placebo e seu impacto quando utilizado no estudo cruzado. Assim,
selecionamos um leite nao fermentado como placebo, cujo conteu-
do nutricional, cor, sabor e pH foram ajustados para corresponder
a bebida teste, mas foi praticamente impossivel fazer com que as
caracteristicas do leite nao fermentado correspondessem completa-
mente as do leite fermentado - considerando a grande variedade de

metabdlitos produzidos pela fermentagao microbiana.




estudo

Estas respostas neuroldgicas sdo consisten-
tes com a capacidade do LcS de atenuar um
aumento do cortisol induzido pelo estresse
no modelo de estresse do exame académico.
Em um estudo em animais, a administracdo
intragdastrica de LcS estimulou a atividade
aferente vagal gastrica de uma forma de-
pendente da dose, e demonstrou suprimir
a atividade nervosa simpatica induzida pelo
estresse via transmissdo de sinal através do
aferente vagal gastrico. Os resultados destas
experiéncias em animais e humanos suge-
rem que o LcS atua através do sistema nervo-
so autonomo para melhorar desempenho. O
LcS também pode afetar o humor porque foi
relatado que varios probiéticos normalizam
o comportamento semelhante a ansiedade
através do nervo vago.

QUEIXAS DE SONO

Apenas individuos com queixas de sono foram incluidos neste estu-
do e o estresse nao foi levado em consideracao. 0s niveis de estresse ’
dos participantes inscritos neste estudo nao foram muito elevados em '
termos de valores de JPSS. Foi demonstrado que o LcS previne a piora do ép-
estresse e da qualidade do sono sob estresse académico, mas o efeito sobre 0 estresse u
€ 0 sono pode ser leve em pessoas com baixos niveis de estresse, como neste estudo.
Quando analisamos a relacdo entre o humor percebido e outros parametros no periodo
pré-intervencao, foi confirmada uma alta correlacao negativa entre o estado de estresse e
o0 humor percebido nos periodos da manha e da tarde, e o grau de correlagao foi mais forte
do que com o0 sono. Os resultados deste estudo sao consistentes com relatos de que o es-
tresse fisico e mental e os distrbios do sono afetam direta e indiretamente o desempenho
no trabalho. O Ministério da Satde, Trabalho e Bem-Estar do Japao informou que metade da
populagao japonesa vive com preocupacao ou estresse e que um quarto das pessoas em
idade ativa tem problemas de sono. Os efeitos do LcS no desempenho no trabalho podem
ser captados de forma mais clara ao visar participantes com niveis elevados de estresse.

0 cegamento foi garantido pela confirmagao de que os partici-
pantes nao poderiam adivinhar, ao final do estudo, qual tratamento
receberam primeiro. No entanto, ndo se pode concluir que diferen-
¢as sutis no sabor e na textura entre a bebida testada e o placebo
nao tenham tido qualquer impacto nos resultados. O estudo atual
fornece basicamente resultados confidveis sobre o efeito do LcS no

desempenho diurno, e mais estudos usando um desenho randomi-
zado, controlado por placebo, duplo-cego e de grupos paralelos com
uma amostra maior sao necessarios para abordar tais limitagoes.

Os resultados deste estudo sugerem que a intervencao com
LcS melhora o humor quando medida como indices de desempenho
diurno em comparagao com o placebo. Além disso, os indices de
humor percebidos durante o dia foram associados a parametros
fisiolégicos, como EEG e dados de atividade nervosa autondmica. O
artigo ‘Effects of Lacticaseibacillus paracasei strain Shirota on daytime
performance in healthy office workers: a double-blind, randomized,
crossover, placebo-controlled trial” foi publicado no periédico Nutrients
em 2023 (15, 5119) - https://doi.org/10.3390/nu15245119.

Leia mais sobre o0s estudos
com L. casei Shirota em
https://www.yakult.com.br/
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PAUSA IMPORTANTE PARA

EXPERIMENTAR
ALGUNS MOMENTOS
DE SILENCIO PODE
MELHORAR O
AUTOCONHECIMENTO
E PROMOVER O BEM-
ESTAR EMOCIONAL

Fernanda Ortiz
Especial para Super Sauddvel

siléncio pode ser considerado
um instrumento de autoconhe-
cimento, pois fornece a cada in-
dividuo tempo para pensar, ob-
servar, sentir, aprender e evoluir.
Através do siléncio € possivel ter a aten-
cdovoltada aos proprios pensamentos, as
emocoes e reacoes fisicas e emocionais.
No siléncio também é possivel identificar
as proprias dores, angustias, forcas, ale-
grias e fraquezas. No entanto, em meio a
vida agitada preenchida com ruidos dos
mais diversos, ter momentos de siléncio
parece algo cada vez mais raro e desa-
fiador. A sociedade atual se acostumou
a conviver com barulhos do transito, bu-
zinas, sirenes e, mais recentemente, com
as interminaveis notificaces sonoras do
celular, entre tantos outros sons que coe-
xistem nesse intenso frenesi. Entretanto,
especialistas afirmam que a quietude traz
a possibilidade de evoluir a consciéncia,
fazendo com que as reflexdes e agdes
deixem de ser automaticas e passem a
ser percebidas e executadas com mais
clareza. E isso permite o progresso
do autoconhecimento, que é fun-
damental na busca pela saiude
mental.

Bruno CHAPADEIRO RIBEIRO

O excesso de exposicdo sonora é tdo
integrado na forma de viver que os in-
dividuos néo percebem quanto a mente
necessita de momentos de calmaria para
se reorganizar, criar e conectar. Mas, em-
bora pareca uma tarefa dificil, vivenciar
pausa, calma e contemplagdo é possivel
e necessario. E o caminho para experi-
mentar a quietude, mesmo que em curtos
periodos do dia, depende exclusivamente
de escolhas individuais. Portanto, quando
a rotina segue um fluxo intenso de ativi-
dades e as pressdes ndo param de aumen-
tar é preciso desconectar, mesmo que por
um curto periodo, ja que essa pausa pode
ser importante para estabilizar as de-

RaFaEL MANRIQUE

mandas e atividades do dia, buscando o
bem-estar emocional.

Para o psicologo Bruno Chapadeiro
Ribeiro, professor adjunto da Universida-
de Federal Fluminense (UFF), esse exces-
so de ruido constante impede as pausas
contemplativas. “As pausas de epifania
nas quais surgem as boas ideias, em que
podemos encontrar respostas ol mesmo
desestressar, de certa forma, revelam
quem somos e sdo fundamentais a satide
fisica e mental”, comenta. Como a vida
moderna estimula o ser humano ininter-
ruptamente das mais variadas formas, os
momentos de siléncio e introspeccéo sdo
cada vez mais escassos. Nesse sentido, o
siléncio pode ser aliado para combater o
excesso de estimulos e proporcionar um
equilibrio que permita, por exemplo,
desacelerar, melhorar a concentracio e
o foco, relaxar, ter uma boa noite de
sono e, inclusive, ampliar a visdo
de vida.

Entretanto, ndo adianta
ficar em siléncio se os de-
#h dos e a mente estiverem
% ocupados no celular com

as questoes diarias, com
as atualizacoes das re-
des sociais, com os
videos infinitos que
nao param de ‘cor-



A SAUDE MENTAL

PauLo Broise

rer’ e com as mensagens que continuam
a chegar. “O siléncio pode ser alcanca-
do a qualquer momento, seja sentindo
a respiracdo, na meditacdo, na oragdo,
durante uma caminhada, contemplando
o por do sol, vendo a chuva cair, em bre-
ves intervalos no ambiente de trabalho
e até mesmo enquanto se faz uma refei-
¢do”, garante o médico psiquiatra Rafael
Manrique, mestrando da Faculdade de
Ciéncias Médicas da Universidade Esta-
dual de Campinas (Unicamp). Da mesma
forma, o silenciar da mente favorece que
0 espaco entre pensamentos aumente
gradualmente, levando o individuo a ex-
perienciar sensacdes de tranquilidade e
bem-estar e, assim, permitindo um olhar
mais assertivo sobre os acontecimentos
davida.

O psicologo Bruno Chapadeiro Ribei-
ro acredita que, provavelmente, um dos
maiores beneficios do siléncio é a capa-
cidade de poder ouvir a si e a outras pes-
soas. “E preciso estar em siléncio enquan-
to o pensamento e as formas de expressdo
do outro sdo construidas. Quando anossa
atencéo fica inteiramente voltada a ouvir
e compreender as palavras e os anseios do
outro, isso ajuda as pessoas a se sentirem
mais a vontade para compartilhar infor-
magoes, saberes e sentimentos”, desta-
ca. Essa escuta ativa e atenta demonstra
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preocupacao, cuidado e interesse, po-
dendo ser determinante, inclusive, para
ampliar didlogos e identificar dores que
necessitam de mais atencéo.

MEDO DO SILENCIO

Apesar de todos os beneficios, o va-
zio que a ausencia de ruido sugere, assim
como a implicacdo de entrar em contato
com o ‘eU’ interior, pode ser intimidante
para algumas pessoas. “Provavelmente,
o medo do siléncio seja o de estar inti-
mamente em contato com algo que nos
recusamos a ver e compartilhar; sdo as
dificuldades que, possivelmente, se te-
nha na biografia pessoal e que sdo difi-

ceis de lidar”, avalia o psicélogo Bruno
Chapadeiro Ribeiro. Nesses casos, mes-
mo quando se encontra em um siléncio
aparente e sem nenhum ruido que preen-
cha os sentidos, o individuo recorre are-
cursos para fugir de pensamentos e de
sensacoes que o aflige. De acordo com
o especialista, isso evidencia a maneira
como cada um possui recursos para olhar
para o que lhe provoca angustia. Além
disso, o medo e a fuga da quietude, assim
como o excesso de siléncio por periodos
prolongados, precisam ser observados,
pois podem desvelar outras formas de so-
frimento mais profundas que merecem
uma linha de cuidado mais apurada.

Na vida diaria, € preciso aprender a fazer pausas de qualidade e a meditacdo é
considerada uma das formas mais eficientes para praticar essas pausas. Descrita como
uma ferramenta de autoconhecimento, a meditacao também permite que o praticante
seja observador de si mesmo, tem a capacidade de acalmar uma mente inquieta, au-
xilia 0 individuo a avaliar a prépria vida e encontrar tranquilidade, equilibrio e paz, além
de autorregular o organismo. Como a pratica organiza a mente e auxilia na ativagao
do sistema nervoso parassimpatico, leva o corpo ao relaxamento profundo através
da diminuicao de cortisol (hormonio do estresse). Com isso promove, por exemplo,
a reducao do estresse e da ansiedade, aumenta a energia e a criatividade, regula a
pressao arterial, melhora a meméria, expande a mente e fortalece o sistema imunol6-
gico, tornando-se uma importante aliada para o bem-estar € a saude fisica e mental.

Quando se pratica, por exemplo, a atencao plena (Mindfulness) é possivel aumentar
a autoconsciéncia e melhorar a capacidade de lidar com conflitos e emocdes dificeis a
que o individuo é exposto diariamente. “Meditar € um processo de concentracao que
demanda insisténcia e repeticdo, que se aprimora a cada nova tentativa. Com foco e
técnica é possivel expandir o campo da atencao, e isso nos ajuda a observar o funcio-
namento da mente”, argumenta o médico psiquiatra Paulo Bloise, um dos pioneiros da
meditagdo Mindfulness no Brasil e coordenador do Anthropos — Nucleo de Integracao
Mente, Corpo e Espiritualidade, ligado ao Departamento de Psiquiatria da Universidade
Federal de Sao Paulo (Unifesp).

A pratica de Mindfulness, assim como de outras técnicas de meditacado, pode ser
feita diariamente em diversos momentos e incorporada facilmente na rotina, inclusive
no ambiente corporativo — no qual a exposicao ao estresse e as distracoes sao ainda
maiores. “Partindo de uma técnica simples de observar, por exemplo, a propria respi-
racao, o Mindfulness pode ser praticado durante as atividades diarias, como caminhar,
tomar banho ou lavar louga. Também é possivel praticar durante pausas regulares no
trabalho e até no almogo, fazendo a refeicao de forma consciente e contemplativa”,
garante o psiquiatra. Sozinho, em grupo, com ou sem apoio de aplicativos, € importan-
te lembrar que a pratica da meditacao € um aprendizado em que as habilidades sao
desenvolvidas com o tempo e no ritmo de cada individuo. ®
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DESTAQUE

NOVA ALEGACAO PARA

ANVISA AUTORIZA A
YAKULT A INSERIR NAS
EMBALAGENS QUE O
PRODUTO COM Lc$
PODE CONTRIBUIR
PARA A SAUDE
GASTROINTESTINAL

Adenilde Bringel

Organizacao Mundial da
Saude (OMS) classifica probio-
ticos como ‘microrganismos vi-
vos que, quando administrados
em quantidades adequadas,
conferem algum beneficio para a saide’.
Esses microrganismos pertencem a di-
ferentes géneros e espécies, tanto de
bactérias como de leveduras. Em 2001,
o Leite Fermentado Yakult foi o primeiro
leite fermentado fabricado no Brasil a
ser aprovado pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa) como ‘ali-
mento com alegacoes de propriedades
funcionais e/ou de satide’. Em agosto de
2023, o 6rgdo regulador brasileiro vol-

tou a confirmar a alegacéo de proprieda-
de funcional do probidtico Lactobacillus
casei Shirota (LcS) contido nos leites
fermentados da multinacional japonesa.

Com isso, as embalagens de seis fras-
cos (pack) do Leite Fermentado Yakult,
Yakult 40 e Yakult 40 light passam a
trazer a informacdo de que ‘o leite fer-
mentado contendo Lactobacillus casei
Shirota pode contribuir com a satide do
trato gastrointestinal’. “Para a Yakult do
Brasil, receber a nova alegagdo para os
leites fermentados refor¢a a importante
contribuicdo que a cepa probidtica
L. casei Shirota desempenha para a
satude intestinal”, afirma o presidente
da filial brasileira, Atsushi Nemoto. O
LcS é estudado desde que foi descober-
to, em 1930, pelo médico sanitarista e
pesquisador Minoru Shirota — fundador
da empresa.

A partir dai, centenas de estudos
cientificos desenvolvidos por pesquisa-
dores do Instituto Central Yakult e de
varios outros centros de pesquisa mun-
diais jd demonstraram inumeros efeitos
benéficos da cepa. Por exemplo, o LcS
comprovadamente consegue atravessar
a barreira géstrica para chegar vivo, e

CAMPANHA PUBLICITARIA RETOMA TEMA ‘CURTE’
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em grande quantidade, ao intestino.
Dessa forma, produz varios metabdli-
tos na microbiota, entre os quais o aci-
do latico — responsavel por melhorar a
atividade intestinal, facilitar a digestéo
dos alimentos e ajudar na absorcéo dos
nutrientes. Ao contribuir para a diminui-
cao das bactérias nocivas na microbiota
e consequente diminuicdo de substan-
cias toxicas no intestino, o probidtico
L. casei Shirota auxilia, também, na
prevencao de infeccoes.

DIRETRIZES

No Brasil, o uso de probidticos em
alimentos requer prévia avaliacdo da
Anvisa segundo requisitos da Resolucéo
RDC n° 241, de 27 de julho de 2018. A
avaliacdo contempla trés elementos
principais: comprovacéo inequivoca da
identidade da linhagem do microrga-
nismo, de sua seguranca e de seu efeito
benéfico. De acordo com o 6rgéo regu-
lador, o conceito de probidticos traz o
reconhecimento de um efeito benéfico
para quem os utiliza. Portanto, embora
alguns especialistas defendam que esses
efeitos benéficos possam ser atribuidos
genericamente a grupos de microrganis-




LEITES FERMENTADOS

mos, a abordagem regulatdria adotada no Brasil requer
a sua demonstracdo para a linhagem especifica.

Para solicitar a avaliacdo de uma linhagem de micror-
ganismo pela Anvisa é necessdrio estruturar um dossié
técnico-cientifico com uma série de critérios. Dentre eles,
aempresa deve informar a linhagem do microrganismo,
os desfechos avaliados, a alegagio que pretende utilizar,
a populacdo alvo e os tipos de alimentos indicados para
adicdo daquelalinhagem. Além disso, deve ser informada
a quantidade minima sugerida para obteng¢ao do bene-
ficio alegado e as condicoes de uso daquele alimento.
As diretrizes basicas para comprovacao de propriedades
funcionais ou de satide, estabelecidas na Resolu¢don® 18, EITE
de 30 de abril de 1999, visam a seguranca do alimento FDIEEHE%!ED
e que as alegacoes sejam comprovadas cientificamente
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e nfo induzam o consumidor ao engano. Contémé

De acordo com o drgao regulador brasileiro, as alega-
cOes apresentadas pelas industrias também podem des-
crever o papel fisiolgico do nutriente no crescimento,
desenvolvimento e nas fun¢des normais do organismo.
Além disso, a alegacdo pode fazer referéncia a manuten-
cdo geral da saide e a reducéo do risco de doencas. Em
2021, a Anvisa lancou a segunda versdo do Guia para
Instrucdo Processual de Peticdo de Avaliacdo de Pro-
bidticos, que trata da instrucdo processual de peticdo
de avaliacdo de probidticos para uso em alimentos. O
documento, em vigéncia desde 6 de maio daquele ano,
orienta os interessados sobre as informagdes que devem
constar no dossié de avaliagao. ®

A campanha publicitaria da Yakult do Brasil, que comegou em
1° de margo e segue até o fim de abril, continua voltada a abordar
0s beneficios dos leites fermentados com o probiético Lactobacillus
casei Shirota (LcS). A campanha é uma sequéncia do comercial
lancado em 2023: ‘Curte’ e segue com o jingle ‘E Yakult, Curte’,
que remete a linguagem das redes sociais para chamar a atencao
do publico. O filme ‘Curte 2’ traz diferentes personagens para
apresentar os publicos-alvo dos trés leites fermentados da marca
comercializados no Brasil.

O presidente da Yakult do Brasil, Atsushi Nemoto, ressalta
que a campanha deste ano segue com o objetivo de ressaltar aos
consumidores que a empresa disponibiliza trés versoes de leite
fermentado. “Consideramos importante lembrar que a industria de
alimentos também precisa buscar o caminho da personalizacao. Por
iss0, nossos clientes podem escolher a versao que melhor atenda
as suas necessidades didrias de consumo”, acentua.
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Ao abordar o Leite Fermentado Yakult, dirigido para toda a familia,
o filme mostra um garoto e sua mae ingerindo o produto. Ja para as
duas versoes com 40 bilhdes de Lactobacillus casei Shirota — Yakult
40 e Yakult 40 light —, o foco também estéa voltado para a funcio-
nalidade do probidtico. Assim, para o Yakult 40 os personagens
sao0 um executivo e um idoso, que reforcam a informacao de que o
Lactobacillus casei Shirota chega vivo ao intestino e melhora a satde
gastrointestinal. Para abordar o Yakult 40 light, o personagem € uma
mulher em uma quadra de beach tennis afirmando que consome o
produto porque tem menos calorias.

No encerramento, o filme mostra os personagens ingerindo
seu leite fermentado predileto. A campanha lembra, ainda, que 0s
consumidores podem adquirir os produtos da Yakult por meio da
venda domiciliar. O comercial termina com a assinatura institucional
da multinacional: ‘Yakult. Ciéncia para viver bem’. A campanha
publicitéria foi criada pela agéncia Rai. ®

abr/jun 2024 « Super Saudavel 33



’
PORTAL SUPER SAUDAVEL

COMPLETA SEIS MESES

SITE ESTA REPLETO DE INFORMACOES
SOBRE SAUDE, ALEM DE TRAZER
ENTREVISTAS E PODCASTS EXCLUSIVOS

Adenilde Bringel

site darevista Super Sauddvel completa seis meses em

abril. Com um rico contetido nas editorias de satude,

nutricdo, probidticos, microbiota, pesquisa, tecnolo-

gia, vida saudavel e qualidade de vida, sempre com

base em fontes fidedignas, o site também tem repor-
tagens exclusivas sobre temas de importancia para pessoas
de todas as idades.

Nos podcasts, jd estdo disponiveis entrevistas sobre diferentes
assuntos, entre os quais o near miss materno e o risco do uso
excessivo de medicamentos opioides. Nas entrevistas, médicos
especialistas e pesquisadores abordam temas sensiveis a satide e

- shatbrices b Edighe | Vido Saucivel
Bam humor @ o lempsno pard o vida

(UER RECEBER A REVISTA?

0s médicos que desejarem receber a revista Super
Saudavel devem enviar todos os dados pessoais, GRM
e especialidade para o e-mail cacy@yakult.com.br.

Para os que ja recebem, é importante manter o
cadastro com os dados atualizados. Todas as edi¢des
estao disponiveis no site www.yakult.com.br.

T 18

qualidade devida, como os disttrbios relacionados ao sonoe a po-
lifarmacia. Além disso, é possivel conhecer um pouco maissobre a
Yakult com a entrevista exclusiva do presidente da filial brasileira,
Atsushi Nemoto. Os internautas também poderdo ampliar o
conhecimento cientifico sobre o Lactobacillus casei Shirota por
meio dos resumos de artigos publicados periodicamente no
portal.

Esta edicdo darevista impressa ja pode ser visualizada, lida
e baixada no site exclusivo. Além disso, todas as edicOes ante-
riores—lembrando que a Super Saudavel foi lancada em 2001 —
também estao disponiveis no portal da revista Super Saudavel e
nosite oficial da Yakult do Brasil: www.yakult.com.br. Os leitores
podem, ainda, assinar a newsletter mensal da Super Saudavel,
com um resumo das principais noticias, e interagir com aredacéo
enviando sugestdes de pauta. Para conhecer e navegar, acesse
o site www.revistasupersaudavel.com.br ou capture o QR Code

acima. ®

CARTAS PARA A REDAGAO

A equipe da Super Saudavel quer saber a sua opinido sobre a
publicagao, assim como receber sugestdes e comentarios.

Escreva para: Rua José Versolato, 111 — Cj 1024 — Bloco B
Centro — Sao Bernardo do Campo — SP — CEP 09750-730
Mande e-mail para: adbringel@companhiadeimprensa.com.br
Ligue para: (11) 4432-4000

Os interessados em obter telefones e enderegos dos profissionais entrevistados devem entrar em contato pelo telefone 0800 013 12 60.
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TENHA MAIS ENERGIA E
DISPOSICAO NO SEU DIA A DIA

Experimente a linha de suplementos alimentares da Yakult.

(I

auxiliar em diversas necessidades do

antioxidante que auxilia na protecao
dos danos causados pelos radicais livres.

HILINE F complementa a alimentacao
e contribui com a reposicao de ferro,
fibras e vitaminas. E rico em ferro que
auxilia na formacao das células
vermelhas do sangue, no
funcionamento do sistema imune

e no transporte de oxigénio no
organismo. Por ser fonte de

fibras, € um grande aliado para

o funcionamento do intestino.

TAFFMAN-EX oferece

vitaminas na medida certa para

dia a dia. Contém vitamina E, um

As vitaminas A, C e do complexo B
auxiliam no funcionamento ( ]
do sistema imune.

Saude Global em Harmonia

Yalkul



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.
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Leite Fermentado Yakult,
feito para toda a familia.

DESNATADO
ADOCAD

Contém 6
unidades de 80 g

Peso Liguido 480 g

QLEITE FERHM

R . ” 4 \actebacilyg c:ao‘.

Yakult 40 possui 40 B o ‘“2%??#2’5’5?;;5%%
bilhoes do probiotico LEITE g ”

1 i Shi FERMENTADOD
LaftobaC/llus casei Shquta DESNATADO
e e ideal para quem esta ADOCADO
com a Idade avancada ol . .
ou vive correndo. Peso Liguido 480 g

Yakult 40 light possui 40

Y e Vv CONT ;;.f",_@ bithdes do probidtico
A"/ P . Lactobacillus casei Shirota e

}Egﬁ[mm _ e indicado para as pessoas

DESNATADO : '- = que levam uma vida moderna

e Se preocupam com o

consumo menor de calorias.

Seu intestino bem, vocé também. Satde Giobal em Harmorio
Comece seu Yakult hoje! Yakult




