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LEITE MATER

UM ALIMENTO COMPLETO PARA O BEBE

Os componentes Estudo comprova Jabuticaba é rica Olfato apurado
do leite humano beneficios de zinco e em propriedades dos caes pode
criam um ambiente LcS no peffil lipidico nutritivas e mostra ser utilizado para

intestinal saudavel de mulheres obesas potencial terapéutico detectar doencgas



-

Yakult §

MACA k

#

"

’

UCODEMACK -




CARTA DO EDITOR

maternidade traz muitas
responsabilidades, em meio a
um amor profundo, a muitas
alegrias e a um vinculo que
dura por toda a vida. E uma das
tarefas mais importantes das mdes €
alimentar os filhos adequadamente
para que crescam fortes e sadios. O
primeiro alimento € o leite materno,
comprovadamente rico e completo
para garantir o crescimento fisico
e o desenvolvimento cerebral dos
bebés. O resultado do aleitamento
exclusivo pelos primeiros seis meses
também serd uma microbiota
colonizada por bactérias benéficas
que vdo garantir um sistema imune
integro e, consequentemente, uma
crianga mais protegida de alergias e
infecgoes. Afinal, cada ser humano é
exposto a microrganismos o tempo
todo, alguns com grande potencial
de causar doengas. Por isso, quanto
mais protegidos os bebés estiverem
desde os primeiros dias de nascimento,
mais sauddveis serdo ao longo da
vida. Para as mdes, amamentar
protege de diabetes, cdncer de mama e
ovdrio, além de diminuir os riscos no
pos-parto. Embora a amamentagdo
demande energia e esforgo, 0s
beneficios e o vinculo entre mde e filho
sempre valerdo a pena. Boa leitura!
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PROBIOTICOS

m & MICROBIOTA

Os oligossacarideos do leite
materno sdo carboidratos
complexos nao digeriveis
que estimulam o crescimento
de bactérias protetoras no
intestino das criangas

0 professor doutor Shaker
Chuck Farah explica como as
bactérias vivem, se relacionam
e se replicam, e de que maneira -
os virus bacteriéfagos poderdo
ajudar a combater bactérias
resistentes a antibioticos

E SAUDE

Versatil e com polpa suculenta,
a jabuticaba tem sido objeto
de diversas pesquisas que
apontam para seu potencial
terapéutico, inclusive da casca

VIDA
SAUDAVEL

0 olfato apurado dos caes
pode ser utilizado para
detectar precocemente .~
problemas de salde &

MATERIA DE CAPA

0 leite humano tem uma composi¢ao
altamente complexa, contendo

todos os nutrientes que o bebé
precisa nos primeiros meses de
vida, e possui uma mistura Unica de
macronutrientes, micronutrientes,
enzimas, hormdnios e compostos
bioativos, além de anticorpos e
fatores imunolégicos

Estudo cientifico mostra
efeitos da suplementagdo
de L. casei Shirota e zinco
na circunferéncia da cintura
e na gordura corporal de
mulheres com obesidade

Estudo sugere microrganismos como
pega-chave na etiologia da doenca
de Parkinson, e rel6gios inteligentes
poderdo fornecer uma avaliagdo dos
tremores tipicos da enfermidade

0 Caminho da Fé, no Brasil, é
um convite a reflexdo, enquanto
o Alentejo, em Portugal, é um
verdadeiro tesouro cultural

ARTIGO
CIENTIFICO

MEDICINA

A cirrose hepética é uma
doenca cronica e progressiva
que acomete o figado, 6rgdo
vital para o funcionamento
do corpo humano, e causa
milhares de mortes anuais
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PESQUISA &
TECNOLOGIA

@ DESTAQUE

Yakult renova contrato

de patrocinio com CBDA
e apoia o Todos pelo
Esporte: S6 para Elas/SP.
Tonyu chega aos 40 anos
com mercado consolidado

Depositphotos/AllaSerebrina

jul/set 2025 « Super Saudavel

3

ro Sodré/SNPress}CBDA

Depositphotos/PhanuwatNandee

Depositphotos/tonaquatic19




MATERIA DE CAPA

O VALORVITAL DO LEITE MATERNO

O LEITE HUMANO

E UM COMPLEXO
BIOLOGICO QUE SALVA
VIDAS, FORTALECE O
SISTEMA IMUNOLOGICO
E E ESSENCIAL PARA

O DESENVOLVIMENTO

Elessandra Asevedo
Especial para Super Saudavel

Organizacao Mundial da
Satide (OMS) recomenda que os
bebés sejam amamentados ex-
clusivamente nos primeiros seis
meses de vida. E, se possivel, a
orientacdo é manter o aleitamento até os
dois anos de idade ou mais — mesmo de-
pois daintroducio alimentar. A recomen-
dacdo se justifica porque o leite materno
¢ o melhor alimento para os bebés, ofe-
recendo todos os nutrientes necessarios
para uma efetiva protecdo contra doen-
cas. O leite humano tem uma composi¢do
altamente complexa, contendo todos os
nutrientes que o bebé precisa nos primei-
ros meses de vida. O alimento possui uma
mistura inica de macronutrientes como
proteinas, gorduras e carboidratos; além
de micronutrientes, vitaminas, minerais,
enzimas, hormonios e compostos bioati-
vos, incluindo anticorpos e fatores imu-
noldgicos. No entanto, de acordo com a
OMS, apenas 43% das criancas menores
de seis meses sdo amamentadas exclusi-
vamente na América Latina e no Caribe. E
ama nutricdo durante os estagios iniciais
do ciclo de vida pode levar a danos sig-
nificativos e irreversiveis ao crescimento
fisico e ao desenvolvimento cerebral.

O leite materno também contém
bactérias benéficas, incluindo espécies
de Lactobacillus e Bifidobacterium, que
ajudam a colonizar o intestino do bebé
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e formar uma microbiota saudavel —
fundamental para o desenvolvimento
dos sistemas imunoldgico, digestivo e
neurolégico (leia mais na pdgina 10).
“A transferéncia dessas bactérias do lei-
te materno para o bebé contribui para
a maturacdo do microbioma intestinal,
protegendo contra infeccoes e doencas
inflamatorias. Além disso, modula rea-
¢Oes imunoldgicas sem causar inflama-
cdo excessiva”, afirma a médica pediatra
Lélia Cardamone Gouvéa, secretaria do
Departamento Cientifico de Aleitamento
Materno da Sociedade Brasileira de Pe-
diatria (SBP) e docente da Universidade
Santo Amaro (Unisa).

O contetido imunolégico do leite
materno também evolui de acordo com
as fases da lactacdo. Na fase inicial, a
concentracdo de imunoglobulinas
secretoras, fatores anti-inflamatd-
rios e células imunologicamente ;
ativas é maior. J4 no decurso
da lactagdo, o leite continua
ase adaptar as necessidades
de protecdo imunologica e
nutricional do lactente.
Com relacdo a composicéo
doleite em macronutrientes,
as proteinas variam entre as
mamadas e durante o dia e os
lipidios tém maior concentracdo no-
turna e também variam com a dieta
materna, enquanto os car-
boidratos se mantém
constantes durante
o dia. Os micronu-
trientes também sdo
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ta materna, com variacao
circadiana na concen-
tracdo de alguns mi-

nerais como o fer-
ro, que tem o pico
de concentragio
ao meio-dia. Em
contrapartida,

magnésio, zinco e potassio alcancam
niveis mais elevados pela manha.

A enfermeira Eunice Francisca Mar-
tins, professora doutora da Escola de
Enfermagem da Universidade Federal
de Minas Gerais (UFMG), reforca que o
leite materno é completo e fornece todos
os nutrientes necessarios ao bebé mesmo
quando a mae sofre com desnutricdo.
“Em paises africanos, por exemplo, es-
tudos comprovam que os componentes
do leite de méaes desnutridas sao iguais
aos das mulheres que ndo sofrem com
a desnutrigdo, pois o organismo traba-
lha para proteger a vida e atender as
necessidades do bebé. Por isso, precisa-
mos acabar com o mito de que a crianga
chora porque o leite da mée é fraco e
ndo sustenta”, pontua. Na verdade, as
maes devem procurar entender
por que o bebé tem mamado
com maior frequéncia: se

¢ porque gosta de ficar
1o colo, se existe difi-
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PARA 0S BEBES

culdade com a ‘pega’ ou mesmo se ocor-
re a saciedade antes da retirada do leite
posterior (do final da mamada e mais
rico em gorduras) diante de uma mama
com muito leite.

Outro ponto destacado pela enfer-
meira é que a alimentacdo da mée néo
influencia na composicdo nutricional
do leite materno, mas sim no sabor. No
entanto, a orientacdo é que a mulher
mantenha a mesma alimentagdo de
sempre, buscando alimentos saudaveis
e alta ingestdo de liquidos, e evitando
bebidas alcodlicas e gaseificadas. “Nao
ha diferencas significativas entre o leite
de mées de diferentes regides ou contex-
tos socioecondmicos, pois o organismo
consegue proporcionar a quantidade
de proteina, aminoacidos e vitaminas
que atenda a necessidade de cada lac-
tante”, complementa. Da mesma forma,
os anticorpos que protegem o bebé estdo
presentes conforme o histérico da mée,
ou seja, se foi vacinada ou teve alguma
infeccdo. Por isso, é muito importante
que a mée seja devidamente imunizada
de acordo com as recomendacdes dos es-
pecialistas que acompanham a gravidez.

LEuiA CARDAMONE GOUVEA

AGOSTO DOURADO

A campanha de conscientizacdo
Agosto Dourado é dedicada a promocéo,
protecdo e apoio ao aleitamento mater-
no. O més foi escolhido por ter sido o
periodo em que, em 1990, a OMS e o
Fundo das Nagdes Unidas para a Infan-
cia (UNICEF) firmaram a Declaragdo de
Innocenti, que tem como objetivo incenti-
var politicas publicas e acdes que garan-
tam o direito a amamentacdo por todas
as criancas. Jd a cor dourada simboliza o
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Eunice Francisca IVIARTINS

padrao ouro de qualidade do leite mater-
no, considerado o alimento mais comple-
to para os bebés nos primeiros meses de
vida. Para possibilitar o contato da mée
com o bebé imediatamente apds o parto
foi idealizada a ‘hora de ouro’, ou golden
hour, que é a primeira horadamée como
filho recém-nascido. O objetivo é promo-
ver a continuacdo do vinculo que come-
cou durante a gestacdo e ajudar o bebé
na transicdo do ttero para o ambiente
externo.

DESENVOLVIMENTO COGNITIVO E MELHORA DO SONO

0 aleitamento materno esta associado a melhores resultados

em testes de desenvolvimento cognitivo e habilidades sociais na
infancia, gracas aos &cidos graxos essenciais € a outros nutrientes
presentes no leite. Segundo as evidéncias, criangas que mamaram
por mais de seis meses tiveram melhores resultados cognitivos
nos primeiros anos de vida, maiores niveis de quociente de inte-
ligéncia (Ql) na infancia, melhores notas em testes educacionais
na adolescéncia € maior média salarial na vida adulta. Ao longo da
vida, esses individuos também apresentaram autorregulacao mais
elaborada e menos problemas de conduta e psicopatologias frente
as exigéncias sociais.“Esses resultados ligados ao aleitamento
materno exclusivo sao o reflexo do amplo desenvolvimento de
vias cerebrais associadas, principalmente a funcao de linguagem,
memoria verbal e tomada de decisoes”, ressalta a pediatra Lélia
Cardamone Gouvéa.

As bases bioldgicas para esses efeitos estao centradas nas
propriedades nutricionais do leite materno, rico em acidos graxos

poli-insaturados, glicocorticoides, vitaminas, minerais € micro-
nutrientes, e também ao vinculo mae-bebé que a amamentacao
proporciona. A cada mamada, o lactente tem um importante con-
tato pele a pele criando um estimulo sensorial €, a0 mamar, tem
o contato olho no olho e a interagao com a mae. Ja a melatonina,
um hormanio produzido pela glandula pineal na mae e que passa
ao leite materno especialmente durante a noite, ajuda a regular o
ciclo sono-vigilia do bebé promovendo um sono mais tranquilo e
consistente. No primeiro més, a transferéncia passiva de melatoni-
na pelo leite contribui para o desenvolvimento do ritmo circadiano
do bebé, facilitando a iniciagao e manutencao do sono, além de
influenciar positivamente o desenvolvimento neuroldgico. Essa é
considerada outra importante vantagem dos bebés amamentados,
pois recebem a melatonina materna até que consigam produzir sua
prépria. A melatonina também possui propriedades antioxidantes e
moduladoras do sistema imunoldgico, ajudando a proteger o bebé
contra o estresse oxidativo e a inflamacao excessiva.
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Forte aliado na prevencao de varias
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Pesquisas recentes comprovam que bebés amamentados tém
menor incidéncia de infecgdes respiratdrias, diarreia e doengas
alérgicas. Segundo a OMS, o aleitamento prolongado reduz em
13% o risco de sobrepeso e obesidade, ajudando a combater
doencas ndo transmissiveis causadas pelo excesso de peso. Além
disso, diminui o risco de diabetes tipo 2 em 35%. A entidade
garante, ainda, que a amamentacdo por seis meses ou mais esta
associada a uma reducdo de 19% no risco de leucemia infantil
—em comparacdo com um periodo mais curto ou com criancas
nao amamentadas. Bebés amamentados também tém risco 60%
menor de morrer por sindrome de morte stbita infantil, cujo
efeito é ainda maior para criancas com aleitamento exclusivo.
Além de proporcionar beneficios nutritivos e imunolégicos, o
aleitamento pode ajudar no desenvolvimento da respiracdo,
degluticao, fala e mastigacéo.

Evidéncias cientificas sugerem, ainda, que bebés amamen-
tados no primeiro ano de
vida tém menor recor-
réncia de cdrie den-
taria na primeira

Os principais fatores de risco para cancer de mama sao a idade
e 0 historico familiar, especificamente se a mulher tem um parente
de primeiro grau com a doenca. Mulheres com histérico de ama-
mentacao, no entanto, demonstraram apresentar taxas reduzidas da
neoplasia. Embora a causa especifica ndo tenha sido esclarecida,
estudos sugerem que a amamentacao reduz o risco de desenvolver
a enfermidade principalmente por meio de dois mecanismos: a
diferenciacao do tecido mamario e a reducao do nimero de ciclos
ovulatérios ao longo da vida. De acordo com a professora doutora
Adenilda Cristina Honério Franga, orientadora do Programa de Pds-
graduacao em Ciéncias de Materiais e coordenadora do Programa de
Pés-graduacao em Imunologia e Parasitologia Basicas e Aplicadas do
Campus Universitario do Araguaia da Universidade Federal de Mato
Grosso (UFMT), estudos epidemioldgicos comprovam que as maes
que amamentam tém um menor indice de cancer de mama e que o
leite materno possui acao antitumoral.

“Um trabalho realizado com maes que estavam com cancer de
mama e mulheres sem a doenca mostrou que as diagnosticadas nao
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infancia — que engloba criancas de até seis anos de idade — em
relacdo aos que consomem férmula infantil. Ao mamar, o
bebé também diminui a exposicdo inadequada ao fltior e evita
o consumo precoce de agticares, impactando diretamente na
prevencao da cdrie. De acordo com o Ministério da Satide, en-
quanto o amamentar promove a suc¢io correta—essencial para
o desenvolvimento de habitos saudaveis e a formacéo de uma
mordida adequada—, a auséncia do aleitamento ou o desmame
precoce resultam na falta de estimulos para o desenvolvimento
craniofacial. Ademais, a introducdo de bicos artificiais, como
mamadeiras e chupetas, movimenta uma musculatura diferen-
te da correta e pode ocasionar hipertonia muscular e alterar a
estrutura bucal. J4 as mulheres que amamentam no periodo
preconizado tém menos risco de diabetes tipo 2 (32%), cancer
de mama (26%) e cancer de ovario (37%) em comparacdo com
aquelas que ndo amamentam ou amamentam menos.

A ginecologista Silvia Regina Piza, presidente da Comissao
Nacional Especializada em Aleitamento Materno da Federa-
cdo Brasileira das Associacoes de Ginecologia e Obstetricia
(FEBRASGO), acrescenta que o aleitamento materno também
é importante pois, além de criar um vinculo com a crianga, au-
xilia na formacdo da mama que comecou na vida embriondria
da mulher. “Amamentar ajuda, ainda, na recuperacio do utero
apos o parto porque a succdo do bebé estimula a produgao de

oxitocina, um hormonio que ajuda o utero a contrair e voltar
ao tamanho normal mais rapidamente, reduzindo o risco de
hemorragia pés-parto e anemia”, ensina. Ao mesmo tempo, a
amenorreia lactacional nos primeiros dias de amamentacéo
dificulta o surgimento de uma nova gestacdo, pois a liberacdo

amamentaram ou fizeram por um tempo menor”, resume. Essa acao
benéfica do leite materno observada em diferentes trabalhos levou o
grupo da UFMT a investigar os componentes presentes no alimento
com potencial terapéutico na prevencao da enfermidade. O estudo
com apoio da Fundacao de Amparo a Pesquisa do Estado de Mato
Grosso (Fapemat) faz parte do projeto intitulado ‘Imunobiolégicos
derivados do leite humano: um produto natural, ecolégico e tecno-
logicamente melhorado para prevengao e tratamento do cancer de
mama’. Por exemplo, a imunoglobulina A (IgA), considerada a primeira
linha de defesa contra agentes infecciosos que entram no organismo,
€ encontrada no sangue e na saliva, em altas concentracoes no leite
materno e também estd presente nos sistemas geniturinario, digestivo
e respiratorio, protegendo-os contra infecgoes.

Outro componente estudado pelo grupo € a melatonina presente
no leite materno, que tem um importante papel na modulacdo do
sistema imunolégico do bebé e atua como um potente antioxidante
e anti-inflamatério, além de contribuir para a protecao e o fortaleci-
mento do sistema imunolégico. Apds varios estudos, os resultados



doencas

de prolactina inibe a producdo de hor-
monios que estimulam a ovulacéo e a
menstruacao.

CUIDADOS

Aprofessora Eunice Francisca Martins
assegura que sao poucas as situagoes em
que o aleitamento materno € contraindi-
cado. Um exemplo sdo as mulheres HIV
positivo, que ndo devem amamentar pelo
risco (ainda que pequeno) de o virus ser
transmitido pelo leite. No caso de outras
infecces que necessitam de uso de anti-
bidtico pela mée, a melhor opc¢éo € uti-
lizar o medicamento compativel com a
amamentacdo. “Algumas medicacoes psi-
quiatricas podem impedir a amamenta-
¢do, mas os médicos podem avaliar ou
trocar temporariamente a prescricao.
Medicamentos para tratamento oncolo-
gico também podem levar a contraindi-
cacdo”, orienta.

Do ponto de vista do bebé, a prematu-
ridade pode ser um dos motivos para pos-
tergar o aleitamento materno direto da
mama. No entanto, o bebé serd estimu-
lado na unidade neonatal pela fonotera-
peuta até que sua maturidade permita
sugar de forma efetiva e se alimentar di-

Sivia ReGINA Piza

reto na mama. Neste periodo, o bebé ira
receber o leite materno por sonda. A pe-
diatra Lélia Cardamone Gouvéa diz que
cada gota do leite ordenhado ou do ban-
co de leite oferecerd os beneficios capazes
de promover sua recuperacfo, evitando
a enterocolite necrotizante (ECN), que é
uma das causas de mortalidade elevada
nas unidades neonatais. “A introducdo
precoce de leite materno pode reduzir a
incidéncia da ECN em até 50%, lembran-
do que a mortalidade pela doenca varia
entre 20% a 30% em casos graves, espe-
cialmente em prematuros de muito baixo
peso. Com praticas de prevencdo, como
a oferta precoce de leite materno, essa
mortalidade pode ser reduzida”, reforca.

AbENILDA CRiSTINA HoNoRIO FRANGA

Para o bebé conseguir retirar o leite
da mama € necessario que consiga coor-
denar as etapas de sugar, respirar e de-
glutir. Essa ordem ajuda a garantir que
consiga se alimentar de forma eficiente
e segura, sem engasgar ou ficar sem res-
pirar. “Um bebé prematuro consegue co-
mecar a sugar na mama por volta da 32°
a 34 semanas de gestacdo, masisso pode
variar bastante dependendo do grau de
prematuridade e do desenvolvimento
individual”, acentua a professora Eunice
Francisca Martins. Por isso, € importante
que a equipe acompanhe de perto, pois
alguns prematuros podem precisar de su-
porte adicional até estarem mais madu-
ros para se alimentar por conta propria.
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mostraram que esses elementos apresentaram atividade
antitumoral in vitro contra células de cancer de mama.
Os pesquisadores acreditam que, em médio prazo, estes
componentes possam ter potencial na utilizacao em trata-
mentos e terapias para este tipo de cancer e para outras

pela Rede Brasileira de Bancos de Leite Humano sao
perdidos, principalmente pela forma como € feito o
armazenamento e a coleta, e pelo rigoroso controle
de qualidade necessario para que o leite seja
ofertado aos lactentes.“Portanto, seria uma utili-

doencas. A proposta é buscar alternativas de inovacao
tecnoldgica por meio de bioprocessamento e extragao de
forma sustentavel de componentes imunobiolégicos do
leite humano. “Também queremos fazer o processo sem a

zacao sustentavel e uma importante alternativa
para o reaproveitamento do contetdo de leite
descartado, servindo como modelo para pro-
cedimentos que podem ser implantados em

toda a rede e, eventualmente, até em bancos
internacionais”, argumenta. O Brasil possui a
maior e mais complexa rede de ; e
bancos de leite humano do mun- ‘ £ |
do, com aproximadamente 237 N\
unidades em todas as regjoes
do Pais. O leite doado atende
recém-nascidos internados
em unidades neonatais.

utilizacdo de animais ou com uso restrito, utilizando células
e/ou tecidos obtidos por bioimpressao, que poderao ser
empregados no desenvolvimento do trabalho”, destaca a
pesquisadora Adenilda Cristina Hondrio Franca.

Além disso, 0os componentes imunobioldgicos para
tratamento e prevencao de cancer de mama sao extraidos a
partir de leite humano proveniente do descarte em bancos
de leite. Segundo a pesquisadora, cerca de 30% dos mais
de 160 mil litros de leite humano coletados anualmente
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Componente protege os bebés de

“O 2’-FL age como alimento para virus e
bactérias e se torna atrativo para esses
microrganismos, impedindo que se fixem
no organismo do bebé. Este carboidrato
também alimenta as boas bactérias, tor-
nando a microbiota mais sauddvel. Além
disso, ajuda a amadurecer as células intes-
tinais e modula a resposta imunoldgica da
crianca”, afirma o professor doutor Oscar
de Oliveira Santos Junior, pesquisador do
Departamento de Quimica da UEM e res-
ponsavel pelo grupo.

O 2-fucosilactose € encontrado na-
turalmente apenas no leite humano em
grandes quantidades. Outros mamiferos,

O grupo de Pesquisa Analitica Aplicada
aLipidios, Esterdis e Antioxidantes da Uni-
versidade Estadual de Maringa (APLE-A/
UEM), no Parana, estuda o leite materno
ha cerca de 15 anos, analisando quais
componentes estdo em maior concentra-
¢éo e geram mais beneficios. Ao analisar
os carboidratos, o grupo observou que o
2-fucosilactose (2-FL) estava presente em
grande concentracdo. Este componente
nao tem como funcédo somente ser fonte
de energia, pois protege contra infecgoes.
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como vacas ou cabras, produzem tipos di-
ferentes de acticares no leite e, geralmen-
te, em quantidades muito menores. No en-
tanto, nem todo leite humano possui este
componente. “A presenca desse oligos-
sacarideo depende de um fator ge-
nético da mae e da presenca do

tantes ndo produzem o composto, mas,
ainda assim, o leite dessas mulheres é rico
em outros oligossacarideos com fungdes
semelhantes.

Atualmente, gracas a biotecnologia, o
2"-FL pode ser produzido em laboratdrio
por fermentacdo com bactérias genetica-

l I Depositphotos/microgen

gene FUT2, chamado de gene
secretor. Aproximadamente
70% das mulheres no mun-
do possuem esse gene ativo e, por
isso, produzem naturalmente 2’-FL
no leite”, revela o professor. As 30% res-

mente modificadas, como E. coli especiais.
Dessa maneira, passou a ser adicionado
a algumas férmulas infantis para tentar
imitar os beneficios do leite materno,
principalmente para proteger contra in-
fecgdes e fortalecer o intestino do bebé.

ALEITAMENTO ENVOLVE QUESTOES SOCIAIS, CULTURAIS E ECONOMICAS

Amamentar é um ato natural, mas nem sempre € facil, pois exige
apoio, informacao e empatia para que muitas maes possam superar
os desafios fisicos, emocionais e sociais. Para a ginecologista Silvia
Regina Piza, 0 preparo para a amamentacao deve comegar assim
que a mulher pensa em gestar. Assim, as informagoes, pretensoes
e restricoes podem ser discutidas durante todo o periodo gestacio-
nal com o profissional que acompanha a gravidez, e também apds
0 parto. Além disso, o estimulo ao aleitamento envolve questdes
sociais, culturais e econdmicas que, muitas vezes, levam a mulher
a desistir de amamentar.

A introducado de frutas e sucos precocemente, muitas vezes
apoiada pelos profissionais da salde, também faz com que ocorram
menos mamadas e, consequentemente, menos producao de leite
materno e de tempo de aleitamento. “Existe uma pressao social e
familiar para introduzir outros alimentos antes dos seis meses de
vida da crianca. Essa pratica considerada precoce é bem comum,
uma vez que muitas mulheres precisam voltar a trabalhar quatro
meses apds o parto”, lamenta a ginecologista. Outra divida comum
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€ 0 tempo da mamada. Entretanto, o indicado € que o bebé esgote
totalmente uma mama e solte o bico sozinho. S6 entao a mae devera
oferecer a outra mama e, se a crianga recusar, € sinal de que esta
saciada. Em alguns casos, a falta de orientacao adequada pode
levar a intercorréncias como ingurgitamento, fissuras e mastites,
que prejudicam o aleitamento e provocam dor e desconforto nas
maes lactantes.

A doutora Danielle Aparecida da Silva, coordenadora do Banco de
Leite Humano do Instituto Nacional de Saude da Mulher, da Crianca
e do Adolescente Fernandes Figueira da Fundacao Oswaldo Cruz
(IFF/Fiocruz), lembra que toda mulher com duvidas ou sofrendo com
o aleitamento pode buscar orientagoes junto as equipes dos bancos
de leite humano. Estas unidades funcionam como casa de apoio
a amamentacao, com equipe de assisténcia desde a gestacao e
sempre que a mulher que amamenta necessitar. “Qualquer mulher
que estiver em fase de lactacao e quiser ser doadora também pode
entrar em contato com o banco de leite mais proéximo”, orienta.

Outro tépico cercado de duvidas e, muitas vezes, de culpa, é



infeccoes

Essas formulas com 2-FL ja sdo aprovadas por 6rgaos
reguladores no Brasil (Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria— Anvisa), na Europa (European Food Safety
Authority—EFSA) e pela Food and Drug Administration
(FDA) nos Estados Unidos. No entanto, o custo das
féormulas infantis com esse oligossacarideo costuma
ser mais alto do que as férmulas tradicionais sem esse
composto, principalmente porque o 2’-FL é produzido
por biotecnologia — o que eleva o valor final.

INSUBSTITUIVEL

O pesquisador relata que estudos mostram que o
2'-FL sintético tem efeitos comparaveis ao natural em
varios aspectos, mas ainda nao iguais ao conjunto com-
pleto do leite humano. Pesquisas clinicas com bebés
alimentados com essas férmulas mostram menor in-
cidéncia de infeccoes respiratdrias e gastrointestinais,
respostas imunes mais proximas as de bebés amamen-
tados e microbiota intestinal mais semelhante a dos lac-
tentes que recebem leite materno. Em varios estudos de
coorte e ensaios clinicos controlados, os efeitos do 2’-FL
sintético também foram estatisticamente significativos.
No entanto, o leite materno contém mais de 150 tipos
de oligossacarideos, enquanto a férmula (mesmo com
2’-FL) possui apenas um ou dois. “Sendo assim, 0 2’-FL
sintético se mostra seguro, eficaz e ajuda a reduzir al-
gumas diferencas entre formula e leite humano, mas o
aleitamento materno ainda é insubstituivel”, assegura.

PESQUISA MOSTRA NECESSIDADE DE
AMPLIAR AMAMENTACAO NO BRASIL

0 Ministério da Salide, em parceria com instituicdes como a Universi-
dade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ) e a Fundacao Oswaldo Cruz (Fiocruz),
realizou o Estudo Nacional de Alimentacao e Nutricdo Infantil (ENANI) para
obter um retrato atualizado da nutri¢do infantil no Brasil. O foco foi avaliar
a prevaléncia dos indicadores de aleitamento materno, as praticas rela-
cionadas e o0 uso de mamadeiras, chuquinhas e chupetas entre criancas
menores de dois anos de idade. A primeira edicao foi realizada em 2019
com 14.558 criancas menores de dois anos e mostrou que 96,2% foram
amamentadas em algum momento, enquanto 62,4% foram amamentadas
na primeira hora de vida. A prevaléncia do aleitamento materno exclusivo
em menores de seis meses foi de 45,8%, com maior prevaléncia na regiao
Sul. Ja o aleitamento continuado no primeiro ano de vida entre criancas de
12 a 23 meses foi de 43,6%, sendo mais prevalente na regiao Nordeste.
A duracdo mediana do aleitamento materno exclusivo foi de trés meses.

A enfermeira Eunice Francisca Martins afirma que, embora sejam
ndmeros expressivos, ainda estao aquém do preconizado pela OMS. Além
disso, a pratica do aleitamento materno cruzado, apesar de ser contrain-
dicada pelo Ministério da Saude, apresentou frequéncia relativamente
elevada (21,1%), sendo maior na regiao Norte. Das maes com bebés de
menos de dois anos ouvidas, 4,8% doaram leite materno para os bancos
de leite humano — niimero muito abaixo do esperado —, enquanto 3,6%
das criancas nessa faixa etaria receberam leite humano ordenhado pas-
teurizado desses bancos. O uso de mamadeiras ou chuquinhas entre as
criancas com menos de dois anos de vida foi de 52,1%, sendo maior nas
regidoes Nordeste e Sul, enquanto a prevaléncia do uso de chupeta foi
de 43,9%, com prevaléncia nas regides Sul, Sudeste e Nordeste. “O uso
desses artificios para alimentar ou acalmar a crianga pode prejudicar a
continuidade do aleitamento materno. Os niimeros evidenciam a neces-
sidade do fortalecimento de agoes, politicas e programas de promogao,
protecao e apoio ao aleitamento materno”, enfatiza.

0 desmame, embora seja um processo que
deve ser conduzido de forma respeitosa e
partir da mae ou do bebé. A orientacao é
alternar a amamentacao com o alimento
que vem sendo introduzido, aumentar o
intervalo das mamadas e, aos poucos, fazer
a transicao de modo que nao prejudique a
crianca. “Para a mae, a introducao de outro
alimento pode ser vista como um alivio, pois
a amamentacao demanda cerca de quatro
horas por dia e nao pode ser feita por outra
pessoa. Por isso, sem apoio realmente fica
muito dificil”, complementa a professora
Eunice Francisca Martins.

0 Brasil também mantém politicas publi-
cas que protegem e promovem o aleitamento
materno, como a licenga-maternidade de 120
dias e licenca-paternidade de sete dias. AlEm

disso, a Iniciativa Hospital Amigo da Crianca
(IHAC) valoriza o aleitamento materno desde
a primeira hora de vida. Ja a Sala de Apoio a
Mulher Trabalhadora que Amamenta estimula
a criacao de espacos nas empresas publicas
ou privadas nos quais as lactantes podem
amamentar ou coletar o leite com conforto,
privacidade e seguranca. “E fundamental
que a sociedade compreenda a importancia
da amamentacao para todos os envolvidos
para que possamos ter uma populacao
mais saudavel no futuro”, acentua a doutora
Danielle Aparecida da Silva. Para manter o
controle da propaganda e venda de formulas
e sucedaneos do leite humano foi criada, em
2006, a Norma Brasileira de Comercializacao
de Alimentos para Lactentes, Bicos, Mama-
deiras e Chupetas (NBCAL), que estabelece

da somente para
0as aulorizadas.

DANIELLE APARECIDA DA SILVA

regras para a promogao comercial, rotulagem
e divulgacao de alimentos e produtos de
puericultura destinados a recém-nascidos e
criancas de até trés anos de idade. ®

Ouga o podcast sobre doacao de leite
humano no site da revista Super Saudavel

Divulgacao/IFF-Fiocruz
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FUNDAMENTAL PARA A FORMACAO
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JA ESTA COMPROVADO
QUE O LEITE HUMANO
CONTEM PROBIOTICOS
E PREBIOTICOS PARA
CRIAR UM AMBIENTE
INTESTINAL SAUDAVEL
PARA OS BEBES

Adenilde Bringel
studos desenvolvidos sobre o
leite materno conseguiram com-
provar o que, empiricamente, a
humanidade j& sabia desde os
tempos ancestrais: € um alimento
completo para a satide dos bebés. Entre-
tanto, as técnicas de analise mais recen-
tes também tém ajudado a mostrar quais
sdo os principais componentes presentes
nesse alimento e de que maneira agem
no organismo dos bebés, garantindo a
formacdo de uma microbiota equilibra-
da. Consequentemente, o bebé tera um
sistema imune robusto que vai garantir
a satde e a protecdo ao longo da vida. O
aleitamento materno participa da forma-
cdo da microbiota do bebé de diferentes
maneiras. Uma delas é pela presenca de
prebidticos naturais — Oligossacarideos
do Leite Humano (OLH), do inglés
Human Milk Oligosaccharides (HMO).
Esses carboidratos complexos néo
digeriveis estimulam o crescimento de
Bifidobacterium e de outras bactérias
protetoras no intestino. Além disso, o
leite contém microrganismos maternos, a
exemplo de Staphylococcus, Streptococcus,
Bifidobacterium e Lactobacillus. Por fim, o
alimento possui fatores antimicrobianos
como imunoglobulinas, lactoferrina e
lisozima, que protegem os bebés contra
infeccdes.
Os OLHs sao estruturas complexas
derivadas do alongamento de uma es-
trutura de lactose por residuos de fucose
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e/ou residuos de cido sidlico, podendo
haver diferentes tipos de ligagdo — o que
confere uma diversidade de conforma-
¢Oes possiveis. De acordo com a nutricio-
nista Marina Padilha, do Observatdrio de
Epidemiologia Nutricional da Universi-
dade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ),
mais de 150 OLHs ja foram descritos
até o momento. “Esses oligossacarideos
ndo sdo digeridos pelo corpo humano e
alimentam seletivamente as bactérias
benéficas, principalmente aquelas per-
tencentes ao género Bifidobacterium,
presentes no intestino do bebé”, detalha.

Ademais, o leite contém altos teores
de anticorpos secretérios (IgA) produzi-
dos na mucosa materna, que protegem
o intestino do bebé e direcionam seu
sistema imune a reconhecer antigenos
sem desencadear inflamacéo excessiva.
Portanto, além de fornecer bactérias be-
néficas para que se multipliquem no trato
gastrointestinal do bebg, o leite materno
contém antimicrobianos que dificultam
a proliferacdo de bactérias nocivas. Em
conjunto, estes fatores atuam para o es-
tabelecimento de uma microbiota sauda-
vel e para protecdo das criancas.

A microbiota do leite materno pare-
ce variar de acordo com dieta, paridade,
geografia e parto (cesarea ou vaginal),
o que pode explicar diferencas de sau-
de entre populagbes. Por esse motivo,
a modulacédo da microbiota do leite por
meio da dieta materna poderia repre-
sentar uma estratégia inovadora para
influenciar precocemente a colonizacédo
microbiana do bebé (leia quadro). A pes-
quisadora informa que, como o leite é a
principal fonte de bactérias iniciais para
orecém-nascido, alterar sua composi¢do
microbiana pode repercutir na saide
infantil. Assim, se a dieta da mae pode
aumentar microrganismos benéficos
no leite, isso seria traduzido em maior
resisténcia a infeccoes, menor risco de
alergias e melhor desenvolvimento imu-

MARINA PADILHA

noldgico no bebé. “Como o leite materno
€ um ecossistema dinamico cujos com-
ponentes bioativos interagem de forma
complexa com a microbiota do bebé, ja
¢ sabido que variantes genéticas mater-
nas (como genes FUT2/FUT3) também
alteram o perfil de OLHs e influenciam
o estabelecimento de Bifidobacterium no
intestino da crianga”, ressalta.

HERANCA MICROBIANA
Além de fornecer nutrientes perfei-
tamente balanceados, o leite materno
contém imunoglobulinas, citocinas e
células que conferem protecdo imediata
contra agentes infecciosos. Além disso,
promove uma colonizacéo intesti-
nal saudével reduzindo o risco
de diarreias, infecgdes res-
piratorias e até condicOes
cronicas na infancia como
alergias, sobrepeso e dia-
betes tipo 2. “Em suma,
a amamentacdo fornece
uma ‘heranca microbia-
na’ materna e um coque-
tel imunoldgico tinico que
promove equilibrio intes-
tinal e desenvolvimento
saudavel. Esses aspectos
reforcam que o leite ma-
terno é um alimento vivo
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e insubstituivel para a saide da crianca
no curto e longo prazo”, enfatiza. A nutri-
cionista Marina Padilha acrescenta que,
embora as férmulas infantis modernas
tentem mimetizar o leite humano adicio-
nando galactooligossacarideos (GOS) e
frutooligossacarideos (FOS), ou mesmo
alguns OLHs, ainda ndo reproduzem a
diversidade completa de Oligossacari-
deos do Leite Humano e fatores imunes
presentes no leite materno.

Jaoleite humano doado por meio dos
bancos de leite passa por pasteurizacdo
antes de ser oferecido ao recém-nascido,
processo que visa oferecer um alimento
seguro do ponto de vista microbioldgico.
“Porém, a pasteurizacdo elimina tanto as

A%

bactérias nocivas quanto a maior parte
das bactérias vivas, ou seja, as bactérias
naturais do leite sdo destruidas”, in-
forma. Além disso, reduz significativa-
mente algumas proteinas imunoldgicas,
em particular as concentracoes de IgA
secretoria, lactoferrina e lisozima. Por
outro lado, fatores nao proteicos como
osoligossacarideos (prebidticos) perma-

M- ; - ‘ -

necem intactos, em grande parte, apos o
aquecimento. Sendo assim, o leite doado
continua a fornecer muitos nutrientes e
prebidticos naturais ao bebé - superando
as formulas infantis —, embora ofereca
menos protecdo imunoldgica do que o
leite materno cru devido a perda dos
microrganismos vivos e de parte das
proteinas de defesa.

MODULACAO DA DIETA DA MAE COM PREBIOTICO

0 estudo ‘Dieta com prebidticos pode modular a microbiota do leite
materno’, desenvolvido em 2020 durante o doutorado da nutricionista
Marina Padilha no Centro de Pesquisa em Alimentos (Food Research
Center — FORC) da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da Universi-
dade de Sao Paulo (FCF-USP), tinha como principal objetivo avaliar se
a modulacao da dieta da mae com um prebidtico (FOS) influenciaria
a composicao microbiana do leite materno — um conceito pouco
explorado até entdo. A pesquisa foi realizada em parceria com

== .. aUniversidade de Copenhagen, na Dinamarca,
3 com orientacao da professora doutora Su-
L', sana Saad, da FORC/FCF-USP O resultado
confirmou que a modulacao via prebi6-
: ticos é factivel. No entanto,
ainda sao necessarios es-
3 tudos populacionais para
" identificar outros fatores
que interferem nessa mo-
dulagao. O grupo de pesquisa
também buscava saber se a
suplementacao dietética da mae
poderia alterar positivamente
0 microbioma do leite, abrindo
caminho para melhorar a saude
dos lactentes por meio da nutricao
materna.
“Sabendo que o leite € uma via
' importante de transferéncia de bacté-
rias maternas ao bebé, queriamos ava-
liar se essa via de comunicacao mae-filho
poderia ser manipulada nutricionalmente”,

afirma a nutricionista, primeira autora da pesquisa. O FOS foi esco-
Ihido porque sao prebidticos estabelecidos, amplamente estudados
na populacao e conhecidos por estimular bactérias benéficas, como
bifidobactérias, no intestino. Estes compostos nao digeriveis também
servem de substrato para microrganismos protetores. Para o estudo,
0 grupo usou maltodextrina como placebo/inoculante inerte — que nao
fornece efeitos prebiéticos por ser um carboidrato facilmente digerivel
e sem efeito bifidogénico. O ensaio clinico randomizado incluiu 53 mu-
Iheres que amamentavam seus bebés de maneira exclusiva. Destas,
28 receberam 4,5¢/dia de FOS + 2g de maltodextrina e 25 receberam
2g/dia de maltodextrina (placebo), durante 20 dias. Amostras de leite
foram coletadas antes e ap6s a intervencao, e 0s pesquisadores
sequenciaram o gene 16S rRNA para caracterizar a microbiota.

0 resultado mostrou que nao houve alteracdes estatisticamen-
te significativas na diversidade ou nas abundéncias relativas dos
principais géneros bacterianos, ou seja, o leite coletado dos grupos
FOS e placebo permaneceram semelhantes apds a intervencao.
“Entretanto, ao analisar as mudancas globais na comunidade micro-
biana, o grupo que recebeu FOS apresentou trajetérias de microbiota
significativamente maiores, indicando maior variagao na microbiota
do leite”, relata a autora da pesquisa. Outro achado-chave foi que a
idade materna influenciou essa resposta. Assim, as maes mais jovens
sofreram mudancas mais acentuadas com FOS, enquanto as mais
velhas responderam de forma semelhante ao controle. De acordo
com a pesquisadora, o resultado mais relevante foi que o FOS induziu
alteracoes estatisticamente significativas na composi¢ao microbiana
do leite, embora as taxas de aumento de bactérias especificas como
Bifidobacterium nao tenham mudado. Portanto, os resultados sugerem
que é possivel manipular a microbiota do leite materno pela dieta,
com resposta dependente de fatores individuais. >
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CLUSTERS DO
LEITE MATERNO

O estudo observacional ‘The
human milk microbiota is modulated
by maternal diet’, com participacao
da pesquisadora Marina Padilha e da
professora doutora Carla Taddei, do
Laboratdrio de Microbioma Humano
do Instituto de Ciéncias Biomédicas da
Universidade de Sao Paulo (ICB-USP),
analisou amostras de 94 mulheres bra-
sileiras. As analises identificaram trés
géneros presentes em todas as amos-
tras - Streptococcus, Staphylococcus
e Corynebacterium. Além disso, 10
géneros estavam presentes em pelo
menos 90% das amostras, que eram
Veillonella, Rubrobacter, Pseudomonas,
Halomonas, Trabulsiella, Chelonobacter,
Acinetobacter, Actinomyces, Rothia
e Lactobacillus. Ja a Bifidobacterium
esteve presente em 78% das amostras
e em proporcao média de 1%. “Ao
explorar os resultados, identificamos
dois perfis (clusters) de microbiota
de leite materno. Um cluster marcado
pela predominancia de Staphylococcus
e outro por Streptococcus”, relata a
nutricionista Marina Padilha. Ambos
0s géneros bacterianos foram encon-
trados em 100% das amostras e 0 que
mudava era apenas a proporcao entre
ambos nas mulheres avaliadas.

Neste estudo, foi identificado que
a ingestao materna de vitamina C,
pectina e licopeno durante a gestagao
estava associada aos clusters de leite
materno, sendo que a ingestao destes
nutrientes foi maior no cluster com
predominancia de Staphylococcus. A
nutricionista Marina Padilha ressalta
que, por se tratar de um estudo
observacional, nao é possivel fazer
suposicoes de causa e efeito. Entre-
tanto, os resultados podem guiar os
pesquisadores para que prossigam
com as investigacoes. “Investigar a
microbiota materna antes e apds a
intervencao com o prebiético com-
plementaria 0 meu estudo inicial no
sentido de avaliar se mudancas na
microbiota intestinal da mae explica-
riam mudancgas na microbiota do leite.
Gostariamos de verificar se certas
bactérias intestinais migraram para o
leite via eixo intestino-mama”, adianta.
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Papel da amamentacao

Embora a literatura tenha afirmado,
até pouco tempo, que o tipo de parto
¢ um preditor da microbiota devido a
primeira carga bacteriana que a crianca
recebe, estudos mais recentes mostram
que é a amamentacdo que modula essa
microbiota. Portanto, se sobrepde ao
parto em importancia. Além disso, é
consenso que a amamentacdo exclusiva
(EBF, na sigla em inglés) desempenha
um papel crucial na montagem e no de-
senvolvimento do microbioma intestinal
infantil. No entanto, poucos estudos in-
vestigaram os efeitos da EBF na restau-
racdo de um microbioma perturbado.
Por isso, pesquisadores do Laboratério
de Microbioma Humano do ICB-USP uti-
lizaram sequenciamento metagendmico
para avaliar a montagem do microbio-
ma intestinal de 525 bebés brasileiros
de 3 a9 meses, participantes do Projeto
Germina. Assim, foi possivel demonstrar
os primeiros determinantes da taxono-

mia e da modulacdo da fungdo micro-
biana. O Germina é uma coorte prospec-
tiva continua projetada para avaliar as
diades méae-bebé nos primeiros 1.000
dias de vida.

De acordo com a pesquisadora Carla
Taddei, coordenadora dos estudos, esse
¢ o primeiro trabalho do Brasil que des-
creve a microbiota de criancas entre 3 e
36 meses de idade em nimero expressi-
vo por meio da técnica de Shotgun, que
permite uma andlise muito mais profun-
da do que a metodologia do sequencia-

mento do gene 16S. “Na metodologia
do 16S conseguimos sequenciar, por
amostra, de 500 a 600 mil leituras de
DNA, enquanto o Shotgun sequenciou
5 milhoes de sequéncias por amostra”,
compara. Assim, essa profundidade de
sequenciamento permite que o grupo
consiga ir mais fundo nos resultados e
possa fazer as analises das rotas meta-
bdlicas para investigar quais sdo os genes
que essas bactérias tém e o que estio fa-
zendo com a microbiota.

A analise das amostras de criancas de
3 a 9 meses mostrou que a amamenta-
¢ao exclusiva altera a abundancia rela-
tiva de genes relacionados a taxonomia
e a funcdo do microbioma, com efeitos
que variam com o modo de entrega.
Por exemplo, a EBF altera o padréo de
carboidratos, o metabolismo lipidico e
as vias de estrutura celular. Além disso,
a idade do microbioma esta mais pro-
xima da idade cronoldgica infantil em
bebés com aleitamento exclusivo (em
relacdo a bebés nédo EBF), o que signi-
fica um menor indice de maturacédo do
microbioma intestinal —o que € esperado
para esta idade. “Usando uma aborda-
gem complementar de aprendizado de
mdquina, mostramos que Escherichia
coli, Ruminococcus gnavus e Clostridium
neonatale, bem como as vias de vitamina
K e antigeno O, contribuem fortemen-
te para a previsdo da EBF”, relata a
professora Carla Taddei. Os resultados



na maturacao do microbioma

mostraram, ainda, que Escherichia coli e
Bifidobacterium longum eram as espécies
dominantes até os sete meses da crian-
ca, independentemente das préticas de
amamentacdo e do modo de parto.

Em momentos anteriores avaliados,
Bacteroides vulgatus, Bacteroides fragilis,
Bifidobacterium breve, Bifidobacterium
bifidum e Ruminococcus gnavus estavam
consistentemente entre as espécies mais
abundantes, ao lado de C. neonatale em
bebés de trés meses, e de Veillonella
parvula em bebés de 5 a 7 meses. Aos 8
a9 meses, B. longum e B. fragilis perma-
neceram as espécies mais abundantes,
seguidas por B. vulgatus, B. breve, R.
gnavus, E. coli e Prevotella copri. Os resul-
tados do estudo ‘Exclusive breastfeeding
is associated with the gut microbiome
maturation in infants according to
delivery mode’ mostram, ainda, que a
amamentacdo exclusiva também in-
fluencia na maturagdo do microbioma
no inicio da vida. Além das amostras de
fezes dos bebés, o grupo colheu amostras
do leite das maes para avaliar a relacdo
das bactérias encontradas em ambos.
“Existe um mundo de bactérias no leite

Embora ainda restem muitas duvidas a respeito dos caminhos

e ndo sabemos nem um terco do que es-
tao fazendo ali. A literatura diz que a mi-
crobiota sofre uma sucessdo bacteriana
importante ao longo do primeiro ano de
vida da crianga. Mas, com trés meses de
vida, os bebés ja tém uma populacéo de
bactérias relativamente estavel”, afirma
a professora Carla Taddei.

DEGRADADORA

Os resultados também confirmaram
que a microbiota dos bebés é domina-
da por Bifidobacterium, principal de-
gradadora do oligossacarideo do leite
materno. A Bifidobacterium quebra e
disponibiliza metabdlitos para outras
bactérias e, assim, regula a microbiota.
No estudo, essa dominancia foi vista aos
3 e 6 meses de idade. Em segundo lugar
vem a Escherichia coli, conhecida na li-
teratura como uma bactéria patobionte
ou até potencialmente patogénica—mas
que é considerada normal na populacéo
do Brasil. Neste estudo, essa bactéria foi
associada com producao de vitamina K,
modulada pela amamentacao exclusiva.
“Tudo isso é muito incrivel, porque a mi-
crobiota do bebé € dominada porE. colie

CAMINHOS PARA CHEGAR A GLANDULA MAMARIA

As analises também mostraram a trajetéria da formacao da

CAﬁu fADDEI

Bifidobacterium. E, em contrapartida, a
microbiota do leite da mée é dominada
por Staphylococcus e Streptococcus, que
estdo ali fazendo alguma coisa impor-
tante que ndo é colonizar o intestino
do bebé”, descreve a professora. Por
esse motivo, os pesquisadores querem
desvendar qual é o papel dessas duas
bactérias no leite materno. Além disso,
procuram encontrar a correlacdo com
alguma rota metabdlica que consiga ex-
plicar esse antagonismo.

que Bifidobacterium e Lactobacillus percorrem para sair do intestino
da mae e chegar a glandula mamaria, a literatura ja aponta trés
vias possiveis. A primeira € a via enteromamaria, com células den-
driticas intestinais da mae captando essas bactérias e carreando
até a mama. “Ainda ndo sabemos como essas bactérias percorrem
esse caminho, se € mesmo apenas pelas células dendriticas ou
via sistema imune, macréfagos ou fagdcitos. O fato é que a glan-
dula maméria e o leite tém muitas células imunolégicas”, afirma
a professora Carla Taddei. Também é consenso cientifico que a
microbiota intestinal esta diretamente relacionada a maturacao do
sistema imunol6gico, uma vez que essas bactérias interagem com
0 sistema imune e 0 ‘ensinam’ a diferenciar entre microrganismos
benéficos e nocivos. A segunda via é a pele da mae, porque o
ducto mamario esta exposto. E a terceira via é a boca do préprio
bebé, dominada por Streptococcus. Assim, na hora em que ocorre
a ‘pega’, pode acontecer um movimento retrégrado das bactérias
da boca do bebé colonizando a glandula mamaria.

microbiota, ou seja, 0 indice de maturagao ao longo do tempo. Ao
nascer, o bebé tem uma colonizagao por anaerébios facultativos
dominantes, organismos que podem sobreviver tanto na presenca
€omo na auséncia de oxigénio e que consomem 0 oxigénio do in-
testino e vao tornando o ambiente anaerébio. A partir dai, comeca
a colonizagao por bactérias anaerébias e um aumento gradativo
da diversidade para permitir a tolerancia imunolégica. De acordo
com a professora, quanto mais lento for o aumento da diversidade
no primeiro ano de vida, melhor para a crianca e para o sistema
imune. “E ter a Bifidobacterium como dominante é 6timo, porque
essa bactéria quebra o oligossacarideo do leite e alimenta as
outras bactérias em cross-feeding, que € a alimentagao cruzada,
deixando o ambiente estavel. Quando a crianca chega aos seis
meses de idade e comeca a receber a dieta sélida no lugar do
aleitamento exclusivo, essa microbiota ja esta devidamente pre-
parada”, detalha. E, neste sentido, nao importa o tipo de parto,
mas sim a amamentacao exclusiva. ®
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obesidade é caracterizada pelo actimulo excessivo de

gordura decorrente de um desequilibrio entre a inges-

tdo e o gasto energético ao longo do tempo. A condicao

tornou-se um problema global devido ao aumento de

prevaléncia todos os anos, tanto em paises desenvolvi-
dos quanto em desenvolvimento. A Pesquisa Bésica de Satide
(Riskesdas) de 2018, por exemplo, revelou que a prevaléncia
de obesidade em adultos na Indonésia aumentou de 14,8%
em 2013 para 21,8% em 2018. A obesidade foi mais prevalen-
te entre mulheres (29,3%) do que entre homens (14,5%). A
maior prevaléncia na populaco adulta da cidade de Makassar
foi de 24,05%. Uma das principais causas da obesidade sao
o consumo excessivo de alimentos e a baixa atividade fisica.
A proporcao de inatividade fisica na cidade de Makassar foi
de 31,92%. A proporcéo de hdbitos de consumo alimentar de
gordura/colesterol da populacdo > 1 vez por dia na cidade
de Makassar foi de 35,5%. Também foi registrado que 13,3%
da populacdo ndo consumia vegetais e frutas diariamente, em
uma semana, na cidade.

Desequilibrios de micronutrientes também contribuem sig-
nificativamente para a obesidade, mas o balanco energético
positivo demonstrou ser o principal fator contribuinte. Pessoas
com sobrepeso ou obesas tém maior probabilidade de desenvol-
ver deficiéncias de micronutrientes ao consumir quantidades
excessivas de energia, do que aquelas com peso normal. Indivi-
duos obesos também podem apresentar baixas concentracoes
séricas de zinco porque estdo sob estresse oxidativo crénico, o
que aumenta a sintese de glicocorticoides e diminui os trans-
portadores de zinco. Além disso, as citocinas secretadas pelo
tecido adiposo podem aumentar a expressao do transportador
de zinco, alterando a distribui¢do desse mineral no corpo.

O zinco é um oligoelemento que atua como cofator de int-
meras enzimas e como antioxidante com propriedades anti-
inflamatdrias, proporcionando beneficios a satide em diversas
areas do metabolismo. Assim, o metabolismo lipidico € signifi-
cativamente influenciado pelo zinco. Segundo os resultados de
alguns ensaios clinicos ou meta-analises, a suplementacdo com
zinco demonstrou melhorar diversos perfis lipidicos. Entretan-
to, varios estudos ndo corroboraram essa conclusdo. Além de
ser uma causa de obesidade e sobrepeso, a deficiéncia de zinco
€ um efeito colateral do sobrepeso. Por exemplo, a hipozince-
mia deteriora a saide imunoldgica, oxidativa e metabdlica
relacionada a obesidade. De acordo com Syane et al., aumentar
a ingestdo de zinco por meio de alimentos e/ou suplementa-
cdo pode ser uma tatica pratica para amenizar problemas ou
sintomas relacionados a obesidade.

Acredita-se que os probidticos desempenhem um papel
adicional na fisiopatologia da obesidade. Tem sido investi-
gado como os probidticos, particularmente Lactobacillus e
Bifidobacterium, podem equilibrar a microbiota intestinal e

MATERIAIS, METODOS E ANALISE ESTATISTICA DO ESTUDO

Este ensaio clinico randomizado, duplo-
cego e controlado por placebo foi realizado
com 84 mulheres obesas saudaveis. Os
critérios de inclusao foram idade de 30 a 50
anos, nao fumante, IMC > 25 (Kg/m2) e dis-
posicao para restricao caldrica de 500kcal.
Os critérios de exclusao incluiram gravidez,
amamentacao e pds-menopausa. Aquelas
que consumiam suplementos de zinco e
Lactobacillus casei durante os trés meses
anteriores nao foram incluidas, bem como
as que utilizavam medicamentos que podem
interagir com os perfis lipidicos séricos e a
perda de peso. As participantes forneceram
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permissao por escrito apés serem informa-
das sobre o propésito do estudo.
Utilizando uma técnica de bloco aleat6-
rio gerada pelo Random Allocation Software
(RAS), as participantes elegiveis foram
randomizadas aleatoriamente para grupos
de intervencao-placebo. Com base em da-
dos do mesmo estudo, 0 tamanho da amos-
tra foi estabelecido. O nivel de confianca
foi estabelecido em 95% e a férmula N =
[(Z1-a/2 + Z1-B) 2 (DP12 + DP22)] /A2
foi usada para calcular as 21 amostras
em cada grupo (considerando uma taxa
de abandono de 40%). Durante um més, o

grupo Zinco (n=21) recebeu um comprimido
de 30mg de gluconato de zinco por dia. As
dosagens foram selecionadas com base em
estudos anteriores. O grupo Lactobacillus
casei (LcS) (n=21) recebeu 6,5x10° UFC/
dia, 0 grupo de cossuplementagao recebeu
um comprimido de gluconato de zinco e
6,5x10° UFC de Lactobacillus casei por
dia, enquanto o grupo placebo (n=21) nao
recebeu nada. Todos os participantes do
estudo, exceto o grupo placebo, foram ins-
truidos a limitar a ingestao caldrica regular
a 500kcal para garantir que seguiriam todas
as instrucoes.




MULHERES OBESAS

tratar a obesidade a fim de melhor compreender
como afetam a disbiose intestinal. A inducéo/
protecdo contra a endotoxemia metabdlica, a
modulacdo do metabolismo dos dcidos bilia-
res e a sintese de acidos graxos de cadeia curta
(AGCC) sao as trés principais maneiras pelas
quais o equilibrio da microbiota intestinal pode
modular o peso corporal. Além disso, o amido,
os acuicares ndo absorvidos, os polissacarideos
celulésicos e nao celuldsicos e as mucinas —que
tém um impacto direto no metabolismo lipidi-
co e na produgado de energia — fermentam para
formar AGCC. De modo geral, a microbiota in-
testinal pode impactar o equilibrio energético,
uma vez que também regula a capacidade do
intestino de absorver nutrientes. Dessa forma,
zinco e Lactobacillus podem ser usados em mu-
lheres obesas para aumentar a resisténcia do
corpo aos radicais livres.

O probidtico Lactobacillus casei Shirota é
uma bactéria latica que proporciona o beneficio
de fortalecer o sistema imunoldgico, atuando
como antioxidante e reduzindo os niveis de co-
lesterol. O mecanismo de reducéo do coleste-
rol pode ocorrer porque o acido latico presente
nas bebidas probidticas pode degradar o co-
lesterol em coprostanol — uma substancia que
ndo pode ser absorvida pelo intestino. Gracas
ao Lactobacillus, o coprostanol e o colesterol
restante podem ser excretados pelas fezes. Em
outras palavras, a quantidade de colesterol

absorvida pelo corpo € baixa.
Um relatério sobre o assunto
explica que a reducdo do coles-
terol por bactérias do 4cido lactico
(Lactobacillus) pode chegar a 27%-38%.
Estudos anteriores descrevem os efeitos positi-
vos da suplementac@o com probidticos, ou seja,
areducdo do Indice de Massa Corporal (IMC),
da gordura corporal total e de marcadores de
disturbios metabdlicos. Ademais, ocorre um
aumento do nimero de microrganismos in-
testinais benéficos e niveis mais elevados de
acidos graxos de cadeia curta.

IMUNOMODULADORES

Os efeitos dos probiéticos e do zinco no trato gastrointestinal sao semelhan-
tes, principalmente os efeitos imunomoduladores. O zinco possui outros efeitos,
como a protecao contra germes patogénicos e a manutencao da integridade da
barreira. Além disso, este mineral afeta a regeneracao e a funcao das vilosidades
intestinais, o que afetara a formacao de enzimas dissacaridases como lactase,
sacarose e maltase, que afetam o transporte de sédio (Na) e glicose. Por um lado,
os resultados do efeito do Lactobacillus casei ou zinco foram inconsistentes em
estudos anteriores. Por outro lado, nao houve nenhum ensaio clinico para avaliar o
efeito da cossuplementacao de zinco e Lactobacillus casei nos perfis lipidicos em
pacientes obesos. O presente ensaio clinico de fase 2, randomizado, duplo-cego
e controlado por placebo, com mdltiplos bragos e grupos paralelos, teve como
objetivo avaliar o efeito da suplementacao de zinco e Lactobacillus casei, juntamente
com uma dieta para perda de peso, nos perfis lipidicos séricos de triglicerideos
(TG), colesterol total (CT), colesterol de lipoproteina de alta densidade (HDL-C) e
colesterol de lipoproteina de baixa densidade (LDL-C), circunferéncia da cintura e
percentual de gordura corporal em mulheres saudaveis com sobrepeso ou obesas.

Amostras de sangue foram obtidas no
inicio e no final do estudo, enquanto as
mulheres estavam em jejum por 12 horas.
Dados demograficos foram coletados por
meio de pesquisas. Sem sapatos e com
0 minimo de roupas, 0 peso corporal e a
porcentagem de gordura corporal foram
determinados usando um dispositivo de
analise de impedancia bioelétrica (BIA)
(TANITA BC-542). Um estadiémetro (Seca)
também foi usado para medir a altura sem
sapatos. O peso (em quilos) dividido pela
altura (em metros quadrados) produziu o
IMC. Um estadiometro (Onemed) foi usado

para medir a circunferéncia da cintura (CC).
Usando o Thermo ScientificTM IndikoTM
plus Clinical Chemistry Analyzer, foram
medidas as concentracdes séricas de TG,
CT, HDL-C e LDL-C.

Todas as analises foram realizadas
usando um pacote de software estatis-
tico (SPSS), versao 22.0 (SPSS, Inc). A
significancia estatistica foi determinada
em p<0,05. A distribuicao normal e a ho-
mogeneidade das variancias para variaveis
quantitativas foram verificadas pelo teste
de Kolmogorov-Smirnov e testes de Leven,
respectivamente. Os dados foram relatados

como média  desvio padrao (DP) e mediana
(intervalo interquartil) para dados normal-
mente e nao normalmente distribuidos,
respectivamente. As comparagdes dentro
do grupo foram realizadas usando um teste
t para amostras pareadas. As compara-
¢oOes para as variaveis foram realizadas
usando uma ANOVA unidirecional e Kruskal-
Wallis para dados normalmente e nao
normalmente distribuidos, respectivamente.
Mudancas (pré/pds-intervencao) foram
calculadas com base na diferenca das varia-
veis da linha de base (pré-intervencao) até
o final (pés-intervencgao) do estudo.
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Discussao detalha acao do mineral

Embora o limite tolerado para a in-
gestdo maxima de zinco (40mg/dia)
tenha sido menor do que nesta investi-
gacdo, o uso de 30mg/dia foi superior
a quantidade recomendada (IDRs de 8
a 11mg/dia). Apesar das diretrizes de
estilo de vida, da dieta hipocaldrica e do
acompanhamento continuo dos partici-
pantes, ndo houve diferenca significativa
na ingestdo alimentar entre os grupos.
A reducao média na ingestdo caldrica
em cada grupo foi de aproximadamen-
te 500kcal (valores sugeridos). Entre os
periodos pré e pds-intervencdo houve
uma mudanca no peso e no IMC em dire-
cdo amelhora. Consequentemente, isso
pode ser resultado dos efeitos benéficos
dos suplementos no peso e no IMC.

Estudos anteriores demonstraram
que a suplementacdo de zinco melho-
ra diversos niveis de lipidios no sangue
(CT, HDL, LDL e TG) em diversas popu-
lacOes. Adicionalmente, os resultados de
uma meta-analise realizada por Asbaghi
et al. demonstraram os efeitos positivos
da suplementagio de zinco sobre o HDL
em ambos os estudos, com duracdo igual
ou superior a 12 semanas. Além disso,
apenas estudos com duracéo igual ou
superior a 12 semanas demonstraram
reducdo nos niveis de TG, CT e LDL no
sangue apo6s a administracdo de zin-
co. Curiosamente, esses estudos
observaram que, em dosagens

.. inferiores a 100mg, os efeitos
/”///,///:"/‘ da suplementacdo de zinco
R \\\\\ﬂ\'ﬁ\n:".:- ’

foram maiores.

O zinco pode influenciar
os niveis séricos de lipidios
por meio de uma variedade de
processos moleculares, com mecanis-
mos tanto diretos quanto indiretos.
;. O zinco também tem a capacida-
& . de de influenciar varios aspectos
cﬂ da sintese e secre¢do de insulina:
(1) pode regular a atividade
das células (B pancredticas,

afetando a expressdo do transportador;
(2) pode aumentar a sensibilidade a in-
sulina ou aresisténcia a insulina, fosfori-
lando substratos do receptor de insulina
nos adipdcitos; (3) pode inibir a lipdli-
se nos tecidos adiposos, o que reduz a
quantidade de acidos graxos liberados e,
em tltima analise, regula a sintese de li-
poproteinas (secrecao hepatica de VLDL
e LDL) do figado; (4) pode influenciar
a expressdo génica de enzimas envolvi-
dasnahomeostase lipidica hepatica que,
por sua vez, regula a sintese e a utiliza-
cdo de lipidios nas mitocondrias e nos
peroxissomos.

Suplementos probidticos demons-
traram reduzir o peso corporal, o IMC e
o percentual de gordura. Os probidticos
também tém a capacidade de se ligar ao
colesterol para diminuir a absorcéo in-
testinal. Os probidticos podem diminuir,
ainda, a quantidade de sais biliares que
circulam pelo sistema entero-hepatico,

O IMPORTANTE PAPEL DA MICROBIOTA NA OBESIDADE

A riqueza ou a diversidade e abundancia de espécies microbianas encontradas no

o que forcaria o figado a ressintetizar
sais biliares, mobilizando mais coleste-
rol. Isso reduziria os niveis de colesterol.
Atualmente, sdo conhecidos dois meca-
nismos distintos pelos quais os micror-
ganismos intestinais controlam os niveis
de lipidios no sangue. Uma maneira é
controlar o metabolismo dos acidos bi-
liares, que influencia outros processos
metabdlicos e modifica os niveis de li-
pidios no sangue.

Os probidticos também podem in-
fluenciar os indices antropométricos e
a composicdo corporal por meio de va-
rios mecanismos, incluindo reducéo do
tamanho dos adipdcitos, aumentando a
oxidagao de dcidos graxos e diminuindo
a absorcao de lipidios; inibi¢do da adi-
pogénese, produzindo dcido linoleico
conjugado (CLA); aumento da secrecdo
do peptideo semelhante ao glucagon-1
(GLP-1) e do peptideo YY (PYY), indu-
tores de saciedade; aumento da sacie-

intestino € uma caracteristica crucial da microbiota intestinal, que tem sido objeto de
extensa investigacado. Estudos que demonstram que pessoas com sobrepeso ou obesas
normalmente apresentam um microbioma intestinal menos diversificado do que aquelas
com peso corporal saudavel contribuiram para o crescente conjunto de dados que relacio-
nam a riqueza microbiana intestinal a obesidade. Além disso, uma maior diversidade de
bactérias intestinais tem sido associada a melhores resultados de satde, enquanto uma
diversidade reduzida tem sido associada a uma série de doencas, incluindo a obesidade.

Pesquisas demonstraram que a microbiota intestinal de pessoas obesas normalmen-
te exibe menor diversidade alfa, sugerindo uma populagdo microbiana menos variada e
bem equilibrada. Acredita-se que esse desequilibrio na microbiota intestinal influencie
a regulacao da fome, o metabolismo energético e a inflamagao - todos os fatores que
desempenham um papel no desenvolvimento da obesidade. Quando administrados por
oito semanas a pessoas com alto indice de massa corporal, Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus casei e Bifidobacterium lactis reduziram os indicadores inflamatérios e o
percentual de gordura corporal. Esses resultados sugerem que os probiéticos podem
reduzir a inflamacao e melhorar uma série de fatores relacionados a salde.

Assim, perder peso por meio da dieta pode melhorar o metabolismo do hospedeiro e
reduzir a chance de comorbidades potenciais relacionadas a obesidade. As descobertas
sobre os efeitos da perda de peso dietética na composicao e fungao do microbioma em
ensaios randomizados tém sido ambiguas, apesar de as evidéncias sugerirem que esses
beneficios sao devidos a modula¢des do microbioma intestinal e a metabdlitos relacio-
nados, mediante restricao caldrica. Amostras pequenas, curtas duragdes dos ensaios e
uma variedade de metodologias de avaliacao do microbioma empregadas




e do probiético

dade por meio do aumento da sintese
de acidos graxos poli-insaturados de
cadeia curta; e modulacdo da expres-
sao do fator adiposo induzido pelo jejum
(FIAF), que parece promover a lipdlise
do tecido adiposo e, subsequentemente,
o redirecionamento dos lipidios do
armazenamento para a circulagdo. A fer-
mentacdo bacteriana produz AGCC que
incluem acetato, butirato e propionato.
Esses compostos servem como substra-
tos energéticos e como reguladores do
apetite e da saciedade. Ao ativar os re-
ceptores acoplados a proteina G, GPR41
e GPR43 nas células epiteliais intesti-
nais, 0s AGCC também desempenham
um papel na regulacdo do metabolismo
energético e da sensibilidade a insulina
em Orgaos periféricos.

MEDIDAS ANTROPOMETRICAS
Ap06s a intervencdo houve uma re-
ducao significativa nas medidas antro-

pométricas de circunferéncia da cintura
e nos indices de porcentagem de gordu-
ra corporal. Numerosos estudos tam-
bém demonstraram que cepas bacte-
rianas especificas, como Lactobacillus e
Bifidobacterium spp., podem reduzir o
IMG, a circunferéncia da cintura e a por-
centagem de gordura corporal quando
combinadas com prebiéticos. De acordo
com a pesquisa de Minami et al., adultos
pré-obesos poderiam reduzir efetiva-
mente a gordura corporal com o auxilio
da cepa probidtica Bifidobacterium breve
B-3. O estudo mostrou que a massa de
gordura corporal e a porcentagem de
gordura corporal dos participantes dimi-
nuiram significativamente apds 12 sema-
nas de tratamento. Além disso, uma in-
vestigacdo anterior ilustrou a capacidade
de o Lactobacillus gasseri BNR17 dimi-
nuir a circunferéncia da cintura e a for-
macdo de gordura visceral em individuos
com obesidade.

em pesquisas anteriores podem ser 0s responsaveis por isso, bem como as estratégias
alimentares extremas e restritivas empregadas em numerosos ensaios de intervencao
para induzir a perda de peso. Além disso, ha uma diferenciacao entre breves flutuagdes
na composicao do microbioma intestinal. Também tem sido dificil discernir mudancas
associadas a interven¢ao, uma vez que a maioria das pesquisas anteriores nao incluiu
levantamentos recorrentes da microbiota intestinal.

Ademais, nao esta claro como as mudangas de longo prazo na composi¢ao do
microbioma intestinal apés a perda de peso durarao e o quanto estdo relacionadas a
mudancas nos metabdlitos circulantes, indicadores antropométricos e clinicos, assim
como a composicao corporal. De acordo com os resultados do estudo, mulheres adultas
obesas que receberam zinco e Lactobacillus casei por um més apresentaram redugao
na circunferéncia da cintura, no percentual de gordura e nos perfis lipidicos séricos em
comparagao com um placebo. Dessa forma, o estudo pode ser Util na prevencao de pro-
blemas macrovasculares e microvasculares. No entanto, houve algumas desvantagens,
como o breve periodo de acompanhamento.

Pesquisas futuras podem considerar a extensao da duracao da intervencado e a
determinacao da seguranca e eficacia das dosagens de suplementacao de zinco e
Lactobacillus casei. Até onde sabemos, este foi 0 primeiro estudo na area a analisar o
impacto da cossuplementacao com probidticos e zinco em mulheres adultas obesas, o
que pode ser considerado o ponto forte do estudo. O artigo ‘Effects of zinc and probiotic
co supplementation on lipid profile, waist circumstance, and body fat percentage in obesity
women’ foi publicado no Journal of Medical Pharmaceutical and allied Sciences, Volume
13 - Issue 3, 6403, May - June 2024, Pages 6608-6616 - doi: 10.55522/jmpas.
V1313.6403.
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RESULTADOS
CONFIRMAM BENEFICIOS

Um total de 84 participantes com-
pletou os 30 dias do estudo. Ninguém
perdeu o acompanhamento. Nao foram
encontradas diferencas significativas
entre 0s quatro grupos no inicio do
estudo em relacao as caracteristicas
gerais e clinicas dos participantes.
Sobre a ingestao alimentar, os partici-
pantes de ambos 0s grupos consumi-
ram um pouco menos do que a meta
prescrita. Nao houve diferenca na
ingestao energética entre os grupos. 0s
perfis lipidicos séricos pds-intervencao
dos grupos zinco, LcS e ‘zinco e LcS’
apresentaram melhora significativa.
Sobre a comparacao da circunferéncia
da cintura e da porcentagem de gor-
dura corporal (%) dentro dos grupos,
0s indicadores antropométricos, nos
quatro grupos, revelaram uma melhora
significativa em relagao ao pds-grupo.

Assim, o estudo concluiu que nos
grupos zinco, LcS e ‘zinco e LcS’ foram
observadas diferencas significativas
entre os periodos pré e pés-intervengao
nos niveis séricos de CT, LDL, HDL e TG
(p<0,05). Em relacao a circunferéncia
da cintura e ao percentual de gordura
corporal, todos os grupos apresenta-
ram diferencas significativas entre os
periodos pré e pos-intervencao nos
niveis séricos de CT e TG (p<0,05). Os
efeitos benéficos da cossuplementacao
com ‘zinco e LcS’ foram relatados
para as alteracoes em alguns perfis
lipidicos (CT, LDL, HDL, TG), IMC, peso,
circunferéncia da cintura e percentual
de gordura corporal.
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BACTERIOFAGOS SAO INIMIGOS MOR

Adenilde Bringel

om bactérias cada vez mais resistentes a antibiéticos, os pesquisadores do Centro de Pesquisa em Biologia de Bactérias
e Bacteriéfagos do Estado de Sao Paulo (CEPID B3), sediado no Instituto de Quimica da Universidade de Sao Paulo
(IQ-USP), procuram entender como esses microrganismos vivem, se relacionam e se replicam esmiucando desde
suas vias metabdlicas até o modo como expressam seus genes. Além disso, parte do grupo se concentra nos estudos
com virus bacteriéfagos, que sao inimigos mortais de bactérias e ja estdo sendo usados pela Medicina, em alguns
paises, para tratar casos de resisténcia bacteriana. O professor doutor Shaker Chuck Farah, diretor do CEPID B3 e vice-diretor
do Instituto de Quimica da USP, explica a importancia desses estudos, quais resultados ja foram alcancados nos diversos ex-
perimentos envolvendo bactérias e bacteriéfagos e porque essas pesquisas sao tdo importantes para combater a resisténcia
aos antimicrobianos e auxiliar no controle de infec¢oes.

Ja é possivel afirmar como as bacté-
rias vivem, se relacionam e replicam?

Essa investigacdo € bem antiga. Bactérias
sdo conhecidas hd séculos e foram obser-
vadas com o uso dos primeiros microsco-
pios noséculo XVII. Portanto, o crescimen-
to bacteriano vem sendo estudado desde
entdo. O estudo das bactérias também
contribuiu muito para o nosso entendi-
mento sobre a genética e a natureza do
material genético. Os primeiros estudos
sobre a natureza do gene, a relagdo entre
um gene e uma atividade engimdtica, ou
seja, como um gene codifica uma engima,
foram feitos com bactérias e com bacte-
riofagos — que sdo os virus que infectam
as bactérias. Assim, sabemos muito sobre
como as bactérias funcionam no nivel
molecular e sobre sua genética. A maior
parte do conhecimento vem de algumas
bactérias que foram estudadas com muita
profundidade, mas existem literalmente
bilhédes de espécies bacterianas das quais,
da grande maioria, ndo sabemos nada.
Portanto, ainda temos muito a aprender
sobre o comportamento das bactérias e co-
mo interagem com o ambiente e com seus
hospedeiros. As vezes, essas relaces com
os hospedeiros podem ser benéficas, mas
também podem ser patogénicas e causar
doengas, tanto em seres humanos quanto
em animais e plantas.

Quais os mecanismos pelos quais bac-
térias podem adquirir novos genes?

Bactérias podem adquirir genes por vd-
rios mecanismos diferentes. Por exemplo,
podem sofrer mutacoes, e essas mutacoes
estdo acontecendo o tempo todo no DNA
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das bactérias e também no DNA huma-
no. Essas mutagoes geram novas versoes
de genes e podem ser muito simples, por
exemplo, a troca de uma letra no cédigo
genético que modifica um pouquinho o
gene para que desempenhe sua fun¢do
de maneira um pouco diferente, mas
também pode ser uma dele¢do ou uma
insercdo de algumas letras do DNA. Ou
mesmo, pode ser uma delecdo de um
pedago grande do DNA e até um deslo-
camento de um pedaco do DNA de uma
regido do cromossomo para outra. E esse
deslocamento gera novas combinagoes da
sequéncia do DNA, que gera novos genes.
Esse é um jeito mais trivial de criar novos
genes, mas tem outras maneiras em que
bactérias em particular — mas também
qualquer célula — pode adquirir DNA do
meio externo.

O que ocorre se esse DNA entra em
uma célula, por exemplo?

A célula tem engimas que catalisam a in-
sercdo do DNA dentro dos cromossomos. E
seesse DNA externo codifica uma proteina
com fungdo nova, elavai ser incorporada
dentro do genoma e este serd um novo ge-
ne. Tem algumas bactérias que sdo muito
eficientes em simplesmente adquirir DNA
do meio externo — e tem muito DNA no
meio externo. Todas as células que mor-
rem podem ser tanto células bacterianas
quanto células vegetais em decomposi-
¢do, por exemplo, e aquele DNA que esta-
va dentro da célula, agora, estd do lado
de fora. Esses pedacos de DNA estdo no
meio ambiente, em termos gerais. Assim,
as bactérias podem pegar pedacos desse

DNA e incorporar dentro do seu genoma.
Na grande maioria das vezes, isso ndo
significa nada. Mas, de vez em quando,
um pedago desse DNA codifica algum gene
com alguma fungdo que é benéfica paraa
sobrevivéncia da bactéria. E ela pode so-
breviver. Mas, além disso, tem maneiras
em que bactérias trocam pedagos de DNA.

Como essa troca acontece?

Quando uma bactéria encosta com ou-
tra bactéria, muitas vezes, gera algum
canal que ¢ utilizado para transferir
DNA de uma para a outra. Esse processo
¢ chamado de conjugacdo. E como um
‘sexo bacteriano’. Sempre pensamos que
bactérias se reproduzem de maneira as-
sexuada, simplesmente dividindo e repli-
cando o seu DNA. Mas espécies diferentes
de bactérias também podem trocar peda-
cos de DNA. Muitas vezes, esses pedagos
de DNA tém a forma de um circulo — sGo
chamados de plasmideos. E esses circulos
de DNA podem codificar vdrios genes, in-
clusive genes que ddo resisténcia contra
antibidticos. Quer dizer, normalmente,
esse plasmideo de DNA codifica algo que
dd algum tipo de vantagem para a bac-
téria. Por exemplo, pode dar uma vanta-
gem para utilizar um nutriente ambiental
para sobreviver usando esses compostos
como fonte de energia. Mas, muitas vezes,
ocorre a troca de genes que conferem re-
sisténcia a antibidticos — e isso € de muita
importdncia para a satide puiblica. Esses
genes existem na natureza naturalmen-
te, porque existem muitos organismos que
produgzem antibidticos para se defender
contra outros microrganismos.



TAIS DE BACTERIAS

"Quando as pessoas falam de virus,
normalmente acham que sa@o agentes do
mal. No entanto, talvez os seres replicativos
mais abundantes na face da Terra sejam
exatamente os virus que infectam
bactérias - chamados bacteriéfagos”

Entao esses microrganismos estio presentes na natureza?
Exatamente! Alids, antibicticos sdo produtos naturais que extrai-
mos de fungos, bactérias, plantas e outras fontes naturais. Esses
genes que codificam essas proteinas e ddo resisténcia também
estdo sendo trocados entre as bactérias. Quando utilizamos an-
tibiéticos com muita frequéncia, estamos essencialmente selecio-
nando na natureza e dando vantagem para bactérias resistentes
contra esses antibidticos. E essa resisténcia é quase inevitdvel.
Qualquer antibiotico vai conseguir matar 1 bilhdo de bactérias,
mas, pelo menos uma vai sobreviver porque vai ter uma muta-
¢do. As vezes, em uma enzima que jd existe dentro da bactéria
fazendo outra fungdo e que ndo tem nada a ver com resisténcia
contra antibidticos, uma pequena mutagdo permite que degrade
ou quebre aquele antibiotico. Ou, as vezes, ocorre uma muta-
¢do no préprio alvo do antibidtico. O antibidtico desempenha
sua fungdo ligando em alguma enzima ou em alguma estrutura
dentro da célula, que € importante para a sobrevivéncia dessa
célula. Mas, as vezes, ocorre uma mutagdo que simplesmente
acaba como aquele sitio de ligagdo.

A troca de genes entre as bactérias também ocorre no cor-
po humano?

Sim, acontece dentro do corpo humano. Temos uma flora bac-
teriana natural que nos protege dentro dos nossos intestinos, da
nossa pele, da nossa boca. E estamos vivendo com essa flora de
maneira simbiotica. Mas, as vezes, algumas bactérias conseguem
se estabelecer em alguns ambientes onde nosso sistema imune
ndo consegue combaté-las, por exemplo, no pulmdo, no sangue,
nos 0ssos, dentro da bexiga... E isso causa uma desregulacdo. E,
as veges, essas bactérias secretam toxinas que geram sintomas
muito graves como diarreia, febre e outros. Ao usar antibiético
mata-se, nos primeiros dias, a grande maioria das bactérias.
Mas, se os antibidticos ndo sdo utilizados da maneira correta,
podem surgir individuos bacterianos resistentes que vao comecar
a se multiplicar. E depois, continuando a usar os antibidticos,
aquele medicamento ndo vai ter mais efeito. Por isso, ds vezes,
parasuperar esse efeito, € preciso dar um coquetel de antibioticos
—dois, trés, quatro e até cinco antibidticos para infecgoes bem per-
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sistentes. Porque a chance de uma bactéria adquirir resisténcia
contra multiplos antibiéticos simultaneamente é muito menor.
Essa ¢ a mesma logica do tratamento de AIDS com um coquetel
de antivirais, para citar um exemplo bem conhecido.

Pessoas que tomam antibiético com muita frequéncia ou
muito precocemente, por exemplo, desde a infancia, po-
dem ser candidatas a criar resisténcia bacteriana?

O tratamento com antibioticos deve ser prescrito realmente so-
mente em casos de infec¢do bacteriana, e ndo se deve dar an-
tibiéticos para infeccoes virais, por exemplo. Mas os médicos
estdo bem atentos a esse fato. O maior problema € o que esse
consumo exagerado de antibidticos provoca na populagdo geral,
ndo apenas em um individuo. Porque se a populagdo geral estd
consumindo antibioticos demais, existe maior chance de surgi-
mento de cepas resistentes. E essas cepas vdo circular dentro do
ambiente evdo causar infecgoes mais dificeis de tratar no futuro.
Esse uso exagerado ndo € somente na populagdo, mas também
na agricultura, em animais e em todo o ambiente. Assim, o uso
exagerado estd criando maiores chances de surgirem cepas com
resisténcia contra esses antibiGticos.

Qual é o papel dos virus para esse controle microbiologico?

Quando as pessoas falam de virus, normalmente acham que sd@o
agentes domal, por causa de Covid, HIV e outros. No entanto, tal-
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vez 0s seres replicativos mais abundantes
na face da Terra sejam exatamente o0s
virus que infectam bactérias — chamados
de bacteriofagos. E podemos encontrar
esses bacteriofagos em todos os lugares
onde se encontram bactérias, ou seja, no
solo, na dgua de rios, lagos e oceanos, e
associados com material vegetal. E dentro
de nos também. Esses bacteriéfagos que,
as vezges, sdo chamados simplesmente de
fagos, sdo virus que infectam bactérias e
sdo muito especificos para certas espécies
bacterianas. Quer dizer, para cada espécie
de uma bactéria, provavelmente existem
pelo menos alguns bacteriofagos que con-
seguem infectd-las.

E como isso ocorre?

Essencialmente, o virus tem alguma es-
trutura feita de proteina que forma um
capsideo, um envelope, dentro do qual
tem o material genético desse virus. Esse
material genético pode ser DNA ou RNA.
O bacteriofago também tem proteinas
associadas com esse capsideo em uma
cauda, que pode ser curta ou comprida,
ereconhece algo na superficie da bactéria
que evoluiu para infectar. Umavez que re-
conheceu a superficie bacteriana, o virus
injeta seu DNA ou RNA dentro da célula
bacteriana. E quando o DNA entra na cé-
lula pode simplesmente ser replicado em
vdrias copias e ser transcrito e traduzido
para produgzir particulas virais. Entdo, a
célula bacteriana fica cheia de centenas
de particulas de fago, até eventualmente
a célula se romper e os virus serem libe-
rados para o ambiente onde vdo infectar
bacterias vizinhas. Outra possibilidade é
quando o DNA entrana bactéria e, emvez
de ser replicado, simplesmente se insere
dentro do genoma dessa bactéria e fica
ld replicando com o DNA dela. Cada vez
que a bactéria replica seu DNA, o DNA
do virus, que estd inserido dentro do cro-
mossomo bacteriano, se replica também.
E todos os descendentes daquela bactéria
originalmente infectada agora tém o ge-
noma do virus.

E o que acontece a partir disso?

Normalmente, esse virus fica dormindo ld
por um tempo até algum sinal ambiental
indugir a sair, replicar e lisar a bactéria.
Normalmente, esse sinal ambiental é al-
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gum tipo indicando que a bactériana qual
ovirus estd ‘pegando carona’estd estressa-
da e talvez vd morrer. Entdo, talvez seja o
momento de ele sair. Ou, ds vezes, a saida
¢ induzida quando o virus percebe que a
populacdo bacteriana é grande, porque
bactérias tém maneiras de se comunicar
entre sie de saber quantas outras da mes-
ma espécie estdo por perto. Eminglés, esse
fendmeno é chamado quorum sensing, ou
seja, € uma percep¢do de que tem outras
bactérias por perto. As vezes, um bacteric-
fago vai usar isso como sinal de que deve
sair agora porque tem outras bactérias
que pode infectar. E essa entrada e saida
dos bacteriofagos e do DNA misturando
com o DNA das bactérias é outro meca-
nismo pelo qual bactérias podem adquirir
novos genes, porque o DNA do bacteridfa-
go pode entrar no genoma do cromosso-
mo bacteriano e, das vezges, sofre alguma
mutagdo e ndo consegue sair mais. En-
tdo, fica o resquicio do DNA do fago que
passa a fazer parte do DNA da bactéria
e vai ficar ld para sempre. Se o fago tem
genes de resisténcia contra antibiéticos,
pode carregar genes de resisténcia contra
antibiéticos também.

Virus que atacam bactérias podem
evitar o descontrole bacteriano?

Importante lembrar que esses virus tam-
bém podem ser benéficos para as bacté-
rias, e existem alguns bacteriéfagos que,
quando se replicam, conseguem sair da
bactéria sem matd-la. No entanto, 0 n0sso
interesse € utilizar bacteriofagos parama-
tar bactérias—os chamados bacteriofagos
liticos, que causam lise bacteriana. Esses
bacteriéfagos liticos foram descobertos
no fim do século XIX, e o potencial de uso
para matar bactérias foi quase imediata-
mente reconhecido. Nas décadas de 1920
e 1930, na Europa Oriental, especialmen-
tena ex-Unido Soviética, foram utilizados
bacteridfagos para tratar infecgoes bacte-
rianas em larga escala. Mas, quando os
antibiéticos foram descobertos, o ocidente
os adotou como maneira principal para
tratar infeccOes bacterianas. Além disso,
ainda havia um desconhecimento sobre
o0 que é um bacteriofago de verdade e co-
mo funciona. Com isso, no ocidente o uso
deles como maneira de tratar infeccoes
bacterianas ndo foi muito explorado até

recentemente. Nas ultimas décadas, e estd
sendo mais e mais hoje em dia, vdrios pai-
ses comecaram a explorar bacteriofagos
paratratamento compassivo de infec¢des
bacterianas que sdo resistentes aos trata-
mentos de antibidticos. Por exemplo, seria
indicado para pacientes com infecgdo re-
corrente que jd usaram vdrios tratamen-
tos ouvdrias combinagdes de antibidticos
e ndo conseguiram controlar a infec¢do,
ou, as vezes, quando a infecgdo € contro-
lada, masvolta. Para esses casos compas-
sivos, o uso de bacteriofagos estd sendo
explorado para tratar essas infeccoes em
alguns centros médicos no mundo, muitas
vezes, em combinagdo com os antibioti-
cos. Deve-se pensar em estratégias e ndo
usar s6 uma arma, mas sim uma combi-
nagdo de armas simultaneamente para
que a bactéria ndo consiga desenvolver
resisténcia contra multiplos antibicticos
e também contra multiplos bacteriofagos
— porque as bactérias podem desenvolver
resisténcia contra bacteriofagos também.
E essa resisténcia acontece naturalmen-
te. Portanto, a melhor estratégia é utili-
zar um coquetel de vdrios bacteridfagos
que infectam aquela espécie bacteriana
especifica.

Como esses bacteriofagos estio sen-
do utilizados atualmente?

Esse ¢ o grande desafio, mas hd duas
maneiras. Primeiro, em certas regioes, o
acompanhamento das infecgoes bacteria-
nas pelos profissionais da satide jd pode
identificar certas linhagens bacterianas
que estdo aparecendo com frequéncia na
populagdo, causando infecgoes resistentes
a multiplas drogas. Neste caso, a comu-
nidade pode se prevenir tentando pegar
essas cepas mais prevalentes para identi-
ficarbacteriofagos que conseguem matar
essas bactérias. Assim, podemos criarum
banco de bacteriéfagos para que, quando
surgir uma infecgdo resistente, tenhamos
uma colegdo que possa matar aquela es-
pécie bacteriana. O médico que tenha
um paciente com infeccdo persistente,
por exemplo, pode passar uma amostra
dessa bactéria para os pesquisadores que
gerenciam esse banco e eles podem, essen-
cialmente, testar as dezenas ou centenas
de bacteriofagos contra aquela cepa par-
ticular do paciente. Nesse banco podemos



ter cinco, seis ou 10 bacteridfagos que,
pelo menos no laboratdrio, estdo matan-
do a bactéria que estd infectando aquele
paciente. E, assim, podemos gerar uma
mistura e purificar os bacteriofagos pa-
ra testar se essa formulagdo estd segura,
sem toxinas e se 0s bacteriéfagos que estdo
dentro dela ndo tém genes que ddo resis-
téncia contra outros antibioticos. Apos
todo o controle de qualidade, e seguindo
protocolos bem avaliados e aprovados, a
ideia é que essa mistura de bacteriéfagos
possa ser dada para os médicos tratarem
infecgoes resistentes. Erealmente, em mui-
tos casos, jd foi mostrado que isso € eficaz.

Na Medicina, ainda ha resisténcia
para o uso desse tipo de estratégia?

Existemresisténcias eacho que aestratégia
na primeira recorréncia € o uso de anti-
bidticos. Se ndo funcionarem, o médico
vai partir para o uso de bactericfagos. A
grande maioria dos bacteriéfagos é alta-
mente especifica para certa linhagem bac-
teriana. Entdo, essencialmente, para cada
caso é preciso identificar um conjunto de
bacteriofagos que mate aquela linhagem
bacteriana que estd se reproduzindo na-
quele paciente. Pelo menos até agora, ndo
temos bancos ou coleces de bacteriéfagos
tdo amplas jd prontas para matar qual-
quer bacteria. Mas aideia € que possamos
aumentar a abrangencia dessas colegoes
para que, no futuro, sejam sempre atuali-
zadas frente ao surgimento de novas
cepas bacterianas resistentes, para que a
velocidade para montar uma colegdo de
bacteridfagos que mata uma bactéria seja
mais rdpida. Por enquanto, cada pais estd
tentando montar um sistema para tratar
esses casos. Mas um sistema bem amplo e
que pode ser aplicado de um modo geral,
por enquanto, ndo existe.

Bactérias, em geral, sao muito resi-
lientes as tentativas de combaté-las?

As bactérias estdo se protegendo contra
bacteriofagos por bilhdes de anos. Alids,
a técnica CRISPR de aplicagbes de biotec-
nologia para modifica¢do do DNA deuma
célula, que ficou famosa nos tltimos anos,
éumtipo deimunidade das bactérias con-
tra bacteriofagos. A bactéria consegue ter
a ‘memdria’ de que seus ancestrais jd fo-
ram infectados por aquele bacteridfago.

Pelo menos até
agora, nao temos
bancos ou colegoes
de bacteriofagos
tdo amplas ja
prontas para matar
qualquer bactéria.
Mas a ideia é que
possamos aumentar
a abrangéncia
dessas colegoes...

Asvezes, quando o bacteridfago entra na
bactéria, ela consegue se proteger e colocar
um pedacinho de DNA desse bacteriéfago,
de mais ou menos 20 ou 30 nucleotideos,
dentro do seu cromossomo. E utiliza essa
sequéncia como uma memdria. Assim, se
perceber essa sequéncia de novo, montard
uma defesa para quebrar aquele DNA. E
0 CRISPR ¢ baseado nesse sistema de pro-
tecdo contra infeccoes de bacteriofagos.
Nos anos 1970, na grande revolugdo de
DNA recombinante, foram desenvolvi-
das vdrias engimas que permitem que
o pesquisador corte um pedaco de DNA
especifico. Essas enzimas que reconhecem
sequéncias de DNA especificas sGo chama-
das de enzimas de restrigdo e, essencial-
mente, estdo se protegendo contra pedagos
de DNA exdgenos. Esses pedacos de DNA
podem ser plasmideos ou bacteriéfagos. E
as bactérias carregam enzimas que reco-
nhecem sequéncias de DNA exdgena, e as
matam. Porque, como estdo sempre sen-
do invadidas, querem se proteger contra
essas invasoes.

Como o ser humano pode se proteger
de tanta esperteza das bactérias?

Eumaguerra constante, como uma guer-
ra fria. Durante a nossa vida, temos de
tentar deixar as bactérias sob controle. E,
eventualmente, vamos perder a guerra.
Alids, no final de nossas vidas, as bacté-
rias vao ganhar realmente. Mas vamos
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tentar aproveitar a vida antes que esse
dia chegue. Assim, manter a limpeza e a
higiene pessoal, assim como ter uma die-
ta balanceada para deixar o organismo
sauddvel, sdo atitudes que ajudam mui-
to. Quando o organismo € sauddvel, as
chances de que uma infec¢do bacteriana
se instale é bem reduzida.

Quais sao os principais objetivos dos
estudos do CEPID B3?

Esse ¢ um centro de pesquisa com 22
pesquisadores do Estado de Sdo Paulo,
cujo recurso financeiro vem principal-
mente da Fundacdo de Amparo a Pes-
quisa do Estado de Sdo Paulo (Fapesp).
Além do IQ-USP, temos pesquisadores na
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas e
Faculdade de Medicina da USP Ribeirdo
Preto, Universidade Estadual de Campi-
nas (Unicamp), Universidade Estadual
Paulista (UNESP) e no Instituto Agro-
nomo de Campinas. Esses pesquisadores
estdo interessados em bactérias em ter-
mos gerais e em vdrios aspectos dos seus
comportamentos, desde questoes bem
bdsicas sobre como se replicam, se comu-
nicam e competem entre si. E também es-
tudamos bactérias que infectam plantas.
Por exemplo, meu laboratdrio estuda hd
muito tempo uma bactéria que infecta
laranja, chamada Zantomonocytre. E
também temos um grande grupo que es-
tuda bacteriofagos que infectam bactérias
que atacam plantas, animais e seres hu-
manos. Um dos projetos foi iniciado pela
professora Aline Maria da Silva, que era
a vice-diretora do nosso instituto e, infe-
lizmente, faleceu em 2024. Ela instalou
uma linha de fagoterapia em colaboragdo
com médicos do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da USP. Queremos
dar continuidade a essa linha de pesquisa
e tentar instalar um protocolo inicial de
fagoterapia. Jd hd uma grande colegdo de
bactérias isoladas clinicamente e muitas
sdo resistentes a multiplas drogas. Aideia
€ que, em colaboragdo com essa equipe
médica, possamos gerar ou isolar bacte-
riofagos que matem as bactérias mais fre-
quentemente encontradas em infecges no
Estado de Sdo Paulo atualmente. Assim,
as equipes meédicas terdo essa outra opgao
para usar em conjunto com tratamentos
tradicionais usando antibidticos. ®

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




MEDICINA

CIRROSE PODE LEVAR A FALENCIA

DOENCA SE
CARACTERIZA

PELA SUBSTITUICAO
PROGRESSIVA DO
TECIDO HEPATICO
SAUDAVEL POR
TECIDO CICATRICIAL

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

ilenciosa, a cirrose é uma

doenca cronica e progressiva

que acomete o figado, 6rgéo vital

para o funcionamento do corpo

humano. A enfermidade é um
grave problema de satide ptblica global
e a causa de milhares de mortes anuais,
gerando grandes custos para o sistema
de saide em todo o mundo. No Brasil, de
2019 a 2022 foram registrados 47.444
obitos por cirrose hepatica, segundo o
Sistema de InformagGes sobre Morta-
lidade (SIM), disponivel no DATASUS.
A maior prevaléncia de mortes ocorreu
entre homens (71,01%) e em individuos
com idades entre 55 e 74 anos. Caracte-
rizada pela substituicdo progressiva do
tecido hepatico saudavel por tecido cica-
tricial (fibrose) néo funcional decorren-

0O diagnéstico da cirrose € realizado atra-
vés da histdria clinica do paciente e exames
laboratoriais, a exemplo das sorologias e
anticorpos de hepatites, para identificar qual
doenca subjacente atua como causa. Além
disso, andlises de sangue sao utilizadas
para avaliar a funcao do figado dosando, por
exemplo, 0s produtos de metabolismo da bile
(bilirrubina), fatores de coagulacao, plaquetas
e enzimas especificas. O médico Hugo Chein-
quer afirma que exames de imagem como
a ecografia, tomografia computadorizada
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GeisA Perez MEepiNA GomIDE

te de um processo inflamatério ou dano
persistente, a condi¢do impede o figado
de funcionar adequadamente levando a
uma série de complicacoes graves. Entre
os exemplos estdo acimulo de liquido na
cavidade abdominal (ascite), hemorra-
giano trato digestivo, hipertensdo portal
e cancer, que podem evoluir para a falén-
cia total do drgao.

Considerado o laboratdrio central do
corpo humano, o figado é um 6rgao vital
e responsavel por uma série de funcdes.
Ao atuar em conjunto com outros 6rgaos
para a manutencao de funcoes fisiologi-
cas, auxilia na digestao das gorduras pela
producdo de bile, armazena vitaminas e
minerais essenciais, extrai e armazena

abdominal e elastografia hepética permitem
avaliar o grau de fibrose. Ja a biépsia pos-
sibilita identificar a extens@o dos danos no
6rgao. Nos Ultimos anos, foram desenvolvidos
métodos nao invasivos para a avaliacao da
fiorose hepatica, a exemplo dos biomarca-
dores séricos. Dentre eles estao o indice
FIB-4 (Fibrosis-4), um escore feito a partir de
um célculo simples que contempla idade do
paciente, valores TGO/TGP (transaminases) e
plaquetas. “Realizados na rotina laboratorial,
esses exames facilitam a avaliacao frequente

Huco CHEINQUER

glicose gerando energia. Além disso, o
figado realiza o metabolismo de toxinas,
medicamentos e substancias absorvidas
pelo intestino; regula a coagulagao san-
guinea e participa dos mecanismos de
defesa do organismo. A gastroenterolo-
gista e hepatologista Geisa Perez Medina
Gomide, coordenadora do Departamen-
to de Clinica Médica da Universidade
Federal do Triangulo Mineiro (UFTM),
explica que todas as funcoes do figado
sdo realizadas por hepatdcitos, que sdo
células organizadas em lébulos hexago-
nais. “Quando o 6rgao ¢ danificado por
qualquer motivo, alguns hepatdcitos
morrem. Mas, devido a sua capacidade
de regeneracio, aqueles que restam se

do paciente e, por isso, sao recomendados
como avaliagao de primeira linha”, informa.

Devido ao diagndstico tardio, a grande
maioria dos casos de cirrose € irreversivel.
Dessa forma, o tratamento consiste em evi-
tar a progressao da doenca. Entretanto, as
causas iniciais que levaram a cirrose devem
receber tratamento de acordo com suas espe-
cificidades, o que inclui medicamentos para
hepatites virais cronicas ou doencas cronicas
metabdlicas, por exemplo. “No entanto, as
complicacbes mais urgentes como a ence-

Fotos: Arquivo pessoal
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multiplicam e restauram a arquitetura
dos l6bulos”, detalha.

Entretanto, quando o figado € afeta-
do continuamente por um fator agres-
sivo que o leva ao limite, seu poder de
regeneracdo pode ser comprometido.
Neste caso, a area danificada passa a ser
preenchida por tecido cicatricial (fibro-
so) e pela formacdo de nddulos, o que
desorganiza a arquitetura original do
orgdo. Assim, a proliferacdo do tecido
fibroso leva a perda do tecido funcional
do figado, que ndo pode ser recuperada.
Além de interferir na funcéo hepatica,
essa fibrose pode bloquear o fluxo san-
guineo da veia porta — que transporta
sangue do intestino para o figado —, re-
sultando em hipertens&o portal nas veias
do estdbmago, esofago, baco ou reto. “A
medida que a fibrose progride e os n6-
dulos aumentam, o 6rgdo se retrai e fica
mais rigido, o que se traduz pelo quadro
de cirrose”, descreve a médica. Portanto,
por ser o estagio final de muitas condi-
cOes cronicas do figado, a cirrose é um
processo lento e silencioso resultante de
uma doenca que se desenvolve ao longo
de muitos anos.

Apesar de ser popularmente associa-
da ao alto consumo de élcool, a doenca
atualmente tem como principais causas
as hepatites virais e a esteatose hepa-
tica (gordura no figado) em decorrén-

falopatia hepética ou a hemorragia digestiva
devem ser tratadas de forma prioritaria”,
orienta a médica Geisa Perez Medina Gomide.
Pacientes com cirrose avancada geralmente
sao candidatos a transplante de figado, com
critérios de elegibilidade que incluem estégio
da doenca e causa da faléncia hepatica.
Quando ndo rastreada, acompanhada e
tratada adequadamente, outra complicagéo
severa da cirrose € o desenvolvimento de
tumores no figado que favorecem a manifes-
tacao do cancer hepatico.

-

/"{f”‘ff

cia do crescente
aumento do
sobrepeso e

da obesida-

de. O médico gastroenterologista e
hepatologista Alberto Farias, professor
titular do Departamento de Gastroente-
rologia e Hepatologia da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sdo Paulo
(FMUSP) acrescenta que, nos ultimos
anos, tem crescido o numero de pes-
soas acometidas por cirrose secundaria
aesteatose hepatica, que estd relaciona-
da principalmente a obesidade. “Esses
quadros sao impulsionados pelo estilo de
vida sedentdrio e por padrdes de alimen-
tagdo inadequados constituidos pelo alto
consumo de alimentos ultraprocessados,
ricos em gordura, acuicar e aditivos qui-
micos”, acentua. Além disso, doengas da
tireoide e sindrome metabdlica podem
contribuir para a esteatose hepatica e,
consequentemente, para o desenvolvi-
mento da cirrose.

SINAIS

Os sintomas da cirrose dependem,
em grande parte, da fase em que a
doenca se encontra. “Os estdgios iniciais
— fase compensada — geralmente séo as-
sintomdticos. Mas, conforme a doenca
progride, surgem sinais como perda de
peso, fraqueza ou anorexia. “Na maio-

A prevencédo se baseia na eliminacao
dos fatores causadores e um deles é a
reducao (ou suspensao) do consumo de
bebidas alcodlicas, especialmente para
quem ja apresenta predisposicao a doengas
hepaticas. Além disso, manter o controle do
peso, do diabetes e do colesterol, e adotar
um estilo de vida mais saudavel que inclua
alimentacao equilibrada e atividades fisicas
regulares, é fundamental. Em relacao as
hepatites virais, deve ser feita a testagem
através de exames laboratoriais especificos

ria dos casos, os sintomas s¢ manifes:

tam tardiamente, quando a fase jd,estd.

descompensada e a cirrose ja estd em
estagio muito avancado e com quadro
irreversivel”, observa o médico gastroen-
terologista Hugo Cheinquer, do Servigo
de Gastroenterologia do Hospital das Cli-
nicas de Porto Alegre (HCPA) e profes-
sor titular da Faculdade de Medicina da
Universidade Federal do Rio Grande do
Sul (UFRGS). Na fase descompensada,
o paciente pode apresentar ictericia na
esclera, na pele e nas mucosas; inchaco
abdominal provocado pela retencédo de
liquidos (ascite); edemas em pernas,
tornozelos e pés; prurido e eritema pal-
mar. Também ocorrem perda de funcéo
cerebral (encefalopatia hepatica), que
surge quando o figado perde a capaci-
dade de remover as toxinas do sangue;
insuficiéncia renal (sindrome hepatorre-
nal); hemorragia digestiva alta varicosa
e carcinoma hepatocelular em estagios
mais avanc¢ados, entre outros.

- realizados nas consultas de rotina - e a
imunizacao contra a hepatite B, disponivel no
Sistema Unico de Satde (SUS). Além disso,
a adocao de medidas preventivas como uso
de preservativo nas relagoes sexuais e 0
n&o compartilhamento de seringas e objetos
de uso pessoal, como alicates e laminas
de barbear, sao importantes. “A protecao
contra as hepatites e o controle do peso
sdo as melhores maneiras de evitar que o
figado sofra danos progressivos”, sinaliza o
gastroenterologista Hugo Cheinquer.
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ANCESTRALIDADE GENETICA

Recentemente, uma
pesquisa coordenada pela
FMUSP constatou que a
carga genética de ances-
tralidade indigena esta
associada ao maior risco
de desenvolver cirrose
grave e insuficiéncia hepa-
tica. O estudo ‘Prevaléncia,
Epidemiologia, Caracteriza-
¢ao e Mecanismos da Sin-
drome de Faléncia Aguda
sobre Crénica do Figado
(ACLARA)" - promovido e
patrocinado pela Fundacao
Europeia para Estudo do
Figado (EF-CLIF) -, reuniu
pesquisadores de 44 hos-
pitais em sete paises latino-americanos. O levantamento sugere que a
ancestralidade genética pode estar relacionada a uma resposta inflamatéria
mais intensa no figado. Entretanto, investigagdes futuras sao necessarias
para identificar os genes envolvidos neste processo.

Ao comparar informagdes genéticas de pessoas com ascendéncia
nativo-americana (DNA de origem indigena) com grupos de ascendéncia
europeia e africana, o estudo de coorte prospectivo analisou um conjunto
abrangente de dados de 1.274 pacientes com cirrose agudamente des-
compensada, internados de forma n&o eletiva. “Investigamos o peso da
ancestralidade e da raga nos pacientes com diagndstico de cirrose grave,
condicao caracterizada por inflamacao, faléncia de 6rgaos e alto risco de
mortalidade em curto prazo”, descreve o professor Alberto Farias, que é
coautor do estudo e coordenador da Rede Internacional de Pesquisa em Cir-
rose ACLARA. De acordo com os resultados, a cada 10% de ancestralidade
nativo-americana aumenta em 8% o risco de forma grave de cirrose. Dessa
forma, mesmo sem desconfiar, qualquer pessoa que tenha ancestralidade
genética indigena se enquadraria neste perfil.

0 professor comenta, ainda, que a pesquisa nao se limitou a analisar
as caracteristicas raciais, pois um individuo pode ter tracos fisicos de uma
raga e parte da carga genética de outra. “Essa condi¢ao é muito comum
em paises com processos de formagao, a exemplo dos latino-americanos,
onde ocorreu a miscigenagao dos povos”, relata. Além dos achados neste
estudo, a possibilidade de identificar pessoas com maior risco de desen-
volver formas graves de cirrose podera ser levada em consideragao para
futuros programas de Medicina de Precisao, preconizando a singularidade
de cada paciente. Isso possibilitara um planejamento individualizado,
diagnésticos precoces, tratamentos mais eficazes e, consequentemente,
desfechos mais positivos. O artigo ‘Genetic ancestry, race, and severity of
acutely decompensated cirrhosis in Latin America’ foi publicado na revista
cientifica Gastroenterology em 2022. ®

ALBERTO FARIAS
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JABUTICABAE

COM SABOR ADOCICADO

E RICA EM PROPRIEDADES
NUTRITIVAS, ESSA FRUTA
BRASILEIRA SE DESTACA PELO
POTENCIAL TERAPEUTICO

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

ativa da Mata Atlantica e uma das joias da
flora brasileira, a jabuticaba é conhecida
pelo seu sabor inconfundivel e também pe-
los intimeros beneficios oferecidos a saude.
Pertencente a familia Myrtaceae e utilizada
tradicionalmente na alimentacdo, a fruta é rica em
compostos bioativos, antocianinas, fibras e micronu-
trientes — propriedades responséveis por conferir os
efeitos antioxidantes e anti-inflamatérios. Versatil e
com polpa suculenta, a jabuticaba tem sido objeto
de diversas pesquisas que apontam para seu poten-
cial terapéutico. Achados na literatura comprovam
que especialmente as substancias presentes na cas-
ca atuam no controle da hiperglicemia, da sindrome
metabdlica e do bom funcionamento intestinal. Além
disso, ajudam na prevencdo do aumento do actimulo
de gordura no figado e na modulacdo do declinio
cognitivo.

Considerada uma ‘berry brasileira’, a jabuticaba
contém uma variedade de nutrientes essenciais para
asatide humana. De acordo com a professora doutora
Mariana Sarto Figueiredo, docente do Departamento
de Nutricao Dietética e coordenadora do Grupo de
Pesquisa em Nutricdo e Programacio Metabdlica e do
Laboratério de Nutri¢do Experimental da Faculdade
de Nutricdo da Universidade Federal Fluminense
(UFF), a fruta possui elevada quantidade de fibras ali-
mentares, baixo teor de gorduras e alta concentracdo
de carboidratos. “Entre os principais micronutrientes
estdo as vitaminas C, E, do complexo B (como B1,
B2 e B3) e acido fdlico, que desempenham um papel
importante na melhora do sistema imunoldgico e na
protecdo das células contra danos oxidativos”, descre-
ve. A fruta também é uma excelente fonte de fibras, o
que ajuda a melhorar o funcionamento do intestino
e o controle de peso. Além disso, € rica em minerais
como ferro, potassio, selénio, calcio, zinco, magnésio
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e fésforo que, juntos, contribuem para
o fortalecimento dos ossos, melhoram
a circulacdo sanguinea e promovem o
equilibrio eletrolitico.

Por ser extremamente rica em com-
postos bioativos, especialmente polife-
nois, antocianinas (responsaveis pela
coloragdo roxa intensa), flavonoides,
acidos fenolicos e fibras alimentares, a
jabuticaba é considerada um alimento
funcional. “Essas propriedades conferem
a fruta potenciais efeitos antioxidantes,
anti-inflamatdrios, hipoglicemiantes e
moduladores da satide cardiovascular”,
destaca a engenheira agronoma Eliza-
beth Aparecida Ferraz da Silva Torres,
professora associada do Departamento
de Nutricdo da Faculdade de Satde
Publica da Universidade de Sdo Paulo
(FSP-USP). Especialmente as antocia-
ninas e outros polifendis bioativos tém
uma poderosa acdo antioxidante, ca-
paz de neutralizar os radicais livres no
organismo e, assim, proteger as células
de danos oxidativos. Sendo assim, estdo
associados a prevencao de diversas en-
fermidades cronicas néo transmissiveis
a exemplo de cancer, doengas cardiovas-
culares e neurodegenerativas e disttr-
bios metabdlicos.

Segundo a professora Mariana Sarto
Figueiredo, todas as estruturas da fruta
possuem compostos bioativos e proprie-
dades promotoras de saide. A polpa
contém ferro, fésforo, vitamina C e nia-
cina, uma vitamina do complexo B. No
entanto, a casca da jabuticaba
— geralmente descartada por
causa do sabor adstringente
—é particularmente mais rica
em fibras e em compostos fendli-

cos. “Estes compostos interferem no‘::"rg

metabolismo da glicose e estimulam ' ]
a liberagdo de insulina na
célula pancreatica”, des-
creve. As sementes, muitas
vezes desprezadas, também

apresentam propriedades interessantes.
Alguns achados na literatura relatam que
essa estrutura da fruta pode contribuir
para o controle da obesidade, além de
apresentar potencial anti-inflamatdrio.

MODERA(}Z\O

Embora o consumo in natura seja
0 mais comum, a jabuticaba também
pode ser usada na producdo de sucos,
geleias, licores, vinhos e molhos para
pratos doces e salgados. Ademais, pode
ser utilizada na forma de farinha para
deixar paes, biscoitos e vitaminas mui-
to mais coloridos e saborosos. “Embora

f
ELizaBeTH APARECIDA FERRAZ DA SiLvA ToRRES

nao exista uma recomendacdo oficial
padronizada, é possivel sugerir o con-
sumo de uma porcéo de 100g a 150g de
jabuticabas frescas por dia, sempre que
disponivel, como parte de uma alimen-
tacdo equilibrada e variada”, orienta a
professora Elizabeth Aparecida Ferraz
da Silva Torres. Entretanto, no caso de
suplementos e produtos processados
(como farinha ou extrato da casca), as
dosagens precisam seguir recomenda-
cOes especificas baseadas nos estudos
cientificos e nas orientacdes de um nu-
tricionista ou profissional da satde.

Fotos: Arquivo pessoal

>



Potencial da casca no tratamento de

drome metabdlica e obesidade. Dos 49
participantes, uma parte recebeu um
suplemento diario de casca de jabutica-
ba, enquanto os demais ingeriram pla-
cebo. Além de exames de sangue para
monitorar a glicemia, todos passaram
por avaliacdo das medidas antropomé-
tricas, pressdo arterial e parametros
inflamatérios — como a interleucina-6
(IL-6), considerada um marcador de
inflamagéo relacionada a obesidade.
O estudo apresentou resultados
positivos em relacdo a diminuicdo da
glicemia pds-prandial (monitorada ao
longo de duas horas apds a ingestao) e
aos niveis de inflamagédo no grupo que
recebeu o suplemento. “Isso ocorre por-
que os compostos fendlicos e as fibras
presentes na casca da jabuticaba tém o
poder de modular a atividade antioxi-
dante e anti-inflamatdria, e podem estar
relacionadas com a agdo e liberacdo de
insulina. Portanto, exercendo efeito no
perfil glicémico”, explica o professor. Os
achados apontam, ainda, que mesmo
em individuos saudaveis a glicemia cos-
tuma aumentar apos as refeicoes, vol-
tando depois aos niveis normais. Desta
forma, ao abaixar a glicemia ap6s uma

Pesquisas desenvolvidas no Laboratd-
rio de Nutricdo e Metabolismo (Lanum)
daFaculdade de Engenharia de Alimentos
da Universidade Estadual de Campinas
(FEA-Unicamp) atestam os beneficios
do consumo da casca da jabuticaba no
controle e tratamento de determinadas
doencas. Substancias como as antocia-
ninas presentes especificamente nessa
parte da fruta atuam, por exemplo, nos
niveis de inflamacéo e de glicose no san-
gue de individuos com sindrome meta-
bdlica e obesidade. Além disso, ajudam
na prevencio e modulagido do declinio
cognitivo leve — quadro que antecede o
processo de deméncia — e na modulacdo
dasaude intestinal. Os cientistas conside-
ram sua acdo surpreendente até mesmo
para monitorar os indices glicémicos entre
individuos saudaveis.

Osestudossaoliderados pelo professor
doutor Mario Roberto Mardstica Junior,
docente do Departamento de Ciéncia dos
Alimentos e Nutri¢do da Unicamp. O expe-
rimento revelou que o consumo diario de
pelo menos 15 gramas da casca da fruta
pela manha, ao longo de cinco semanas,
melhorou os niveis de inflamacéo e de
glicose no sangue de individuos com sin-

Arquivo pessoal
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refeicdo o suplemento possibilita que o
individuo mantenha os niveis contro-
lados ao longo do tempo, contribuindo
para uma vida mais saudéavel. O artigo
‘Jaboticaba peel improves postprandial
glucose and inflammation: A randomized
controlled trial in adults with metabolic
syndrome’ foi publicado no periddico
Nutrition Research em 2024.

ANTERIOR
Em um estudo de 2018, os pesquisado-
res observaram in vivo que o extrato da

NOVAS FRENTES INVESTIGAM DECLINIO COGNITIVO E SAUDE INTESTINAL

Trabalhos mais recentes tém investigado os efeitos do consu- potencial terapéutico da fruta para a modulagao do declinio cognitivo”,

mo da casca de jabuticaba com relagao a obesidade e ao declinio
cognitivo leve, especialmente pela resisténcia a insulina central, que
leva a diminuicao da atividade e da modulagao de algumas enzimas
relacionadas a acao cognitiva. Entre elas, as proteinas Beta amiloide
e TAU fosforilada sao marcadores relacionados a doenca de Alzheimer.
0O professor Mario Roberto Mardstica Junior explica que o objetivo
do experimento foi avaliar a memdria e os marcadores centrais rela-
cionados a@ memodria. Para isso, foram realizados testes in vivo com
animais com obesidade induzida divididos em quatro grupos: magro,
grupo com jabuticaba, grupo obeso e obeso com jabuticaba. Todos 0s
marcadores relacionados a glicose, insulina e inflamagao se repetiram,
como em estudos anteriores. “Observamos que 0s animais obesos
tinham uma clara melhora nos marcadores bioquimicos relacionados
a memodria, quando comparados aos magros. Entretanto, os animais
obesos que receberam o extrato da jabuticaba apresentaram uma
reversao da perda de memdria e dos marcadores relacionados a
cognicao. Com isso, passaram a experienciar o0 comportamento ob-
servado no padrao saudavel (no caso, mais magro), evidenciando o
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detalha. Atualmente, o grupo tem estudado tais efeitos em humanos
com grandes possibilidades de sucesso.

Além disso, evidéncias apontam que o efeito das substancias
da casca da jabuticaba também ajuda na modulacado da microbiota
intestinal. “Em um primeiro momento, realizamos um estudo in vivo
com animais obesos e verificamos a modulacao positiva principal-
mente da Akkermansia muciniphila, uma bactéria benéfica relacionada
ao metabolismo da glicose”, comenta o professor. A partir desses
resultados, o préximo passo foi testar a relacdo do extrato com a
modulagao da doenca inflamatéria intestinal. Por meio de estudo in
vivo com indugao de colite, os achados evidenciaram uma melhora
nos marcadores inflamatdrios relacionados a doenca. Na sequéncia,
um novo estudo in vivo com inducao quimica de cancer colorretal
registrou uma diminui¢ao do nimero de tumores e modulagao
de biomarcadores associados. De acordo com o professor,
todos o0s achados evidenciam que o uso do extrato da casca
da jabuticaba, independentemente do mecanismo, € um
aliado importante para a melhora da satde intestinal. ®




PESQUISA & TECNOLOGIA

INFLUENCIA DE FUNGOS
NO PARKINSON

ESTUDO MOSTRA QUE
MICRORGANISMOS SAO
UMA POSSIVEL PECA-
CHAVE NA ETIOLOGIA
DA ENFERMIDADE

doencas

casca da jabuticaba foi capaz
de prevenir o pré-diabetes e a
esteatose hepatica. “A ingestao
do extrato por camundongos
envelhecidos submetidos a dieta
com alto teor de gordura (cinco
vezes mais lipidios do que a dieta
normal) levou a diminui¢io no
ganho de peso, na dislipidemia
e hiperglicemia”, descreve o pro-
fessor. Além disso, aumentaram
os niveis de HDL-colesterol e a
atividade de receptores relacio-
nados a insulina, promovendo
melhora na morfologia do figa-
do. O estudo foi realizado com
amostras em processo de enve-
lhecimento (associado direta-
mente a reducdo da capacidade
metabdlica e alteracoes do me-
tabolismo hepatico, glicidico e

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

doenca de Parkinson dobrou em
prevaléncia nos ultimos 25 anos
e as estimativas globais mostram
que mais de 8,5 milhoes de indi-
viduos estéo vivendo com a enfer-

lipidico) para avaliar o limite da
dose do extrato que pode ser con-
sumida para promover efeitos
benéficos. O artigo ‘Jaboticaba
extract prevents prediabetes
and liver steatosis in high-fat-
fed aging mice’ foi publicado no

Journal of Functional Foods.
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midade. A incapacidade e a morte devido
a doenca também estao aumentando mais
rapido em relacdo a qualquer outro distuir-
bio neurolégico. Os tltimos dados, publi-
cados em 2019, mostram 5,8 milhoes de
vidas marcadas pela incapacidade e 329
mil mortes—com aumento de 81% e 100%,
respectivamente, desde 2000. Esse cendrio
epidemioldgico preocupa a satide publica
e é agravado pela falta de cura para esta
doenca multifatorial, cronica e progressi-
vamente incapacitante.

A origem da enfermidade esta relacio-
nada a uma combinacdo de fatores am-
bientais, como a exposicdo a infeccoes,
poluicdo do ar, detergentes e pesticidas,
assim como cancer, lesdo cerebral trau-
madtica, dieta e a propria composicdo da
microbiota intestinal. Varios estudos pré-
clinicos tém se dedicado a explorar novos
tratamentos para a doenca de Parkinson,
€ 0 eixo intestino-cérebro vem emergindo
como um caminho de intervencao promis-
sor. PublicacOes cientificas mostram que
diferentes espécies bacterianas pertencen-
tes aos géneros Lactobacillus, Streptococcus
e Bifidobacterium podem proteger modelos
animais de neurodegeneracio e deficién-

cias motoras, bem como inflamacdo intes-
tinal e neural, quebra da barreira epitelial
intestinal e constipacdo. Além disso, a in-
fluéncia da disbiose intestinal em outras
enfermidades neurodegenerativas ja esta
bem evidenciada, a exemplo de doenga de
Alzheimer, esclerose lateral amiotrofica e
esclerose multipla.

No entanto, os estudos sobre o eixo
intestino-cérebro na doenca de Parkinson
sdo quase exclusivamente sobre a ecologia
bacteriana intestinal e ignoram o papel po-
tencial dos virus e fungos. Este ponto cha-
mou a atenc¢ao de pesquisadores brasileiros,
que realizaram uma revisao da literatura
com o objetivo de abordar os principais as-
pectos hipotéticos do papel da microbiota
e de uma comunidade formada por fungos
e leveduras na doenca de Parkinson. “Ana-
lisamos mais de 100 estudos publicados
em diferentes bases de dados cientificos
do mundo para descobrir o que ja se sabia
sobre as bactérias. Depois, realizamos pes-
quisas com as palavras-chave fungos e/ou
leveduras”, explica o bidlogo Dionisio Pedro
Amorim Neto, doutorando da Faculdade de
Engenharia de Alimentos da Universidade
Estadual de Campinas (FEA-Unicamp).
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PESQUIS TECNOLOGIA

Dionisio Pepro Amoriv NETo

Inicialmente, o trabalho de douto-
rado investigava a acdo de bactérias e
leveduras que participam da fermenta-
cdo do café, porque algumas publicagdes
apontam que o consumo regular da be-
bida reduz a propensédo de desenvolver
Parkinson. Como o trabalho de revisdo
reforcou que nao havia publicacoes re-
lacionadas a leveduras e outros fungos
— apenas a relacdo das bactérias intes-
tinais com a doenga —, o projeto passou
a pesquisar também o papel desses mi-
crorganismos na enfermidade. O estudo
sugere que fungos e leveduras, ou seus
metabolitos secunddrios, poderiam tanto
proteger como induzir os principais sin-
tomas clinicos do Parkinson. Os fungos
funcionariam, ainda, como peca-chave
nas causas e origens da doenca.

Além disso, foram encontradas seme-
lhancas entre a acdo de bactérias e fungos
no eixo intestino-cérebro na enfermida-
de. “Pesquisas mostram que as bactérias
sdo capazes de inibir o estresse oxidati-
vo e o processo inflamatorio intestinal e
neuronal, bem como estudos com fungos
probidticos sugerem influéncia em mo-
delos de sindrome do intestino irritavel e
depressao”, acentua o pesquisador. Ade-
mais, foram observados que extratos de
fungos filamentosos sdo capazes de indu-
zir o estresse oxidativo e matar linhagens
de neuronios em laboratérios, sugerindo
que fungos intestinais desempenham um
papel relevante na doenca de Parkinson.
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AﬁDERson DE Souza SANT’ANA

PROMISSORA

Para o pesquisador e coordenador
do Laboratdrio de Microbiologia Quan-
titativa de Alimentos da FEA-Unicamp,
Anderson de Souza Sant’Ana, orientador
da pesquisa, o estudo do microbioma in-
testinal e sua relacdo com a doenca de
Parkinson representa uma promissora
fronteira na busca por novas estratégias
terapéuticas e preventivas para essa con-
dicdo neurodegenerativa. “A crescente
evidéncia da comunicacéo entre o eixo
intestino-cérebro destaca o potencial
das bactérias dcido laticas na protecéo
neuronal, especialmente as associadas
ao café. Além disso, reforca a importan-
cia do conhecimento da microbiota dos
alimentos e de processos fermentativos,
que podem contribuir também com esses
beneficios”, pontua.

Ao investigar a agdo neuroprotetora
dessas bactérias em modelos da doenca
de Parkinson esporadica, os cientistas
esperam nao apenas ampliar o entendi-
mento sobre os mecanismos envolvidos
na condicdo, mas também abrir caminho
para intervengdes inovadoras e aces-
siveis. “No futuro, esse conhecimento
pode levar ao desenvolvimento de novas
abordagens terapéuticas baseadas em
probidticos, contribuindo para melhorar
a qualidade de vida dos pacientes e para
areducéo dos custos associados ao trata-
mento”, sugere o pesquisador Anderson
de Souza Sant’Ana. ®
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Ferramenta

O tremor é um movimento invo-
luntério causado por contragcdes nos
musculos e, normalmente, afeta as
extremidades superiores como as
maos. No entanto, também pode
se manifestar em outras partes do
corpo a exemplo de pernas, tronco
e cabeca. Nem sempre um tremor
precisa ser considerado uma condi-
cdo patoldgica, uma vez que a fadiga
muscular, a ansiedade ou o estresse
sdo alguns fatores do cotidiano que
também podem desencaded-lo. Neste
caso, esses tremores sao classificados
como fisioldgicos. No entanto, os tre-
mores patoldgicos podem impactar
significativamente a vida cotidiana,
especialmente nos casos mais graves.

Os tremores patoldgicos sdo de-
bilitantes e provocam um grande
impacto no dia a dia dos pacientes.
Essas condicdes podem ter multiplas
origens, mas, geralmente estéo rela-
cionadas a um disttrbio do sistema
nervoso central, sendo um sintoma
primdrio do tremor essencial e da
doenca de Parkinson — que afetam
1,33% e 0,11% da populacio geral,
respectivamente. No entanto, se for
considerada apenas a populacédo
idosa, as taxas de prevaléncia aumen-
tam significativamente para 5,79%e
0,90%, respectivamente.




para monitorar tremores

A avaliac8o dos tremores patoldgicos
é realizada principalmente em ambien-
tes clinicos. No entanto, existem algumas
limitacoes que envolvem, por exemplo,
a natureza qualitativa da avaliacdo en-
tre diferentes médicos, a restricdo de
tempo devido a disponibilidade com o
paciente e uma representacdo irrealista
da condicdo do paciente por causa da
sua presenca em um ambiente diferente
do que habita. De acordo com dados da
literatura, limitacOes como essas levam
ao diagnostico incorreto de tremor essen-
cial, por exemplo, em aproximadamente
37% dos casos.

Uma das solucdes poderia ser o uso
de dispositivos vestiveis, especialmente
relégios inteligentes que poderiam for-
necer uma avaliacdo quantitativa e ob-
jetiva dos tremores por serem equipados
com varios sensores. Além disso, esses
relégios podem medir continuamente
quantidades cinematicas como acelera-
cdo, oferecendo uma potencial solugiao
para o monitoramento de tremores. Para
testar a hipétese, o fisico Caetano Ternes
desenvolveu um algoritmo potencial-
mente capaz de quantificar os movimen-
tos captados por um reldgio inteligente
durante o mestrado no Instituto de Fisica
Gleb Wataghin (IFGW) da Universidade
Estadual de Campinas (Unicamp), den-
tro de um projeto que integra o Hub Viva

Bem de Inteligéncia Artificial Aplicada
em Satide e Bem-Estar. A tecnologia po-
deréd auxiliar na andlise do tremor e, por
consequéncia, na definicdo da terapia e
da dosagem da medicagdo a favor dos
pacientes com doenca de Parkinson.

O algoritmo classico baseado na ana-
lise de Fourier foi implementado para
extrair as principais caracteristicas do
tremor, que sdo amplitude, frequéncia e
variacdo da frequéncia. “Essas medicoes
foram validadas pela comparacdo com
caracteristicas fisiologicas dos tremores
e classificacoes clinicas de tremor forne-
cidas por um especialista, o atual padrdo
ouro para avaliacdo de tremores”, explica
o fisico Caetano Ternes, que desenvolveu
apesquisa sob orientacao dos professores
Rickson Coelho Mesquita e Gabriela Cas-
tellano. No entanto, a ideia do algoritmo
ndo é dar o diagndstico a partir de um
relégio, mesmo porque se trata de uma
doenca multifatorial. Assim, a principal

CaEerano TERNES

contribui¢do do dispositivo é fornecer
subsidios para o ajuste do tratamento.
Dessa forma, o paciente levaria para
casa o reldgio inteligente que vai medir
o tremor, automatica e continuamente,
registrando em que hordrio melhorou
ou piorou.

Arquivo pessoal

POTENCIAL DOS DISPOSITIVOS VESTIVEIS

Durante o estudo, uma equipe médica também realizou coletas clinicas em alguns
pacientes do Ambulatério de Disttrbios de Movimento do Hospital das Clinicas da Unicamp,
supervisionada pela médica neurologista Laura Silveira Moriyama. Os resultados mostra-
ram que a abordagem proposta pode viabilizar uma futura solugao para a quantificacao de
tremores e sensivel a tremores subclinicos, que sao mais dificeis de serem detectaveis e
poderiam ser negligenciados durante a analise dos videos pelo especialista. “Os médicos
fizeram a analise clinica pelo video gravado das coletas”, explica o pesquisador.

Além disso, os achados preliminares do estudo piloto sobre monitoramento em
ambientes livres mostraram boa concordancia entre as medicdes dos dispositivos ele-
trénicos vestiveis, as avaliagdes clinicas e os autorrelatos dos pacientes, destacando
0 potencial dos relégios inteligentes para 0 monitoramento continuo e remoto da pro-
gressao do tremor. “Demonstramos a viabilidade do uso de um smartwatch comercial

para monitorar pacientes com tremor em situacdes da vida real, pois oferece uma
solucao pratica, de baixo custo e confidvel para monitorar tremores patolégicos e
fisiologicos”, reforca o pesquisador.

0 relégio inteligente se mostrou sensivel a deterioragao clinica, fornecendo
uma possivel alternativa para acompanhamento continuo do progresso do pa-
~ ciente ao longo do tempo. De acordo com o fisico Caetano Ternes, a solucdo

parcial para avaliar os tremores seria usar um didrio de sintomas para ajudar
no tratamento. No entanto, essa abordagem carece de informagoes, pode ser
imprecisa e é suscetivel ao preenchimento errado. “Ja foi demonstrado que um diario
domiciliar reflete inadequadamente os estados motores do paciente em comparagao com
a observacao clinica direta”, acentua. ®
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0 PODER FAREJADOR DOS CAES

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

O OLFATO
APURADO PODE
SER UTILIZADO
PARA DETECTAR
PRECOCEMENTE
PROBLEMAS DE
SAUDE COMO
DIABETES,
CANCER DE
MAMA, COVID
E CONVULSOES
DA EPILEPSIA

ais do que melhores amigos do ho-
mem, os ces sao famosos por terem
um olfato extraordinario gracas a
sua genética e fisiologia. A literatu-
raindica que os cachorros possuem
uma capacidade olfativa que excede em até 40
vezes a observada nos humanos. Isso porque
possuem 300 milhdes de receptores olfativos
—que se diferem conforme araca—contra 5 mi-
lhoes do ser humano, o que os torna capazes de
sentir odores imperceptiveis para as pessoas.
Devido a essa habilidade, caes treinados po-
dem ser usados para trabalhos de resgate,
identificacio de drogas e artefatos explosivos
ou para localizar pessoas e identificar doengas.
Estudos tém mostrado que os cdes possuem
acapacidade de alertar quando vai ocorrer, por
exemplo, uma crise de hipoglicemia ou
convulsdo, e podem identificar diabetes,
cancer de mama e o virus da Covid-19
por meio de substancias produzidas pelo
sistema imunolégico. Isso ocorre devido
ao recesso olfativo, uma estrutura anato-
mica localizada atras dos olhos que
ocupa metade da parte interna do
- focinho. Essa espécie de labi-
S rinto de vias aéreas
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damente as moléculas de odor por uma tnica
via, possibilitando que os caes captem odores
especificos.

O Projeto KDog Brasil tem treinado caes
para detectar precocemente cancer de mama
através desses odores especificos emitidos
pelo corpo humano. Fruto da parceria com
o Instituto Curie, um Centro de Pesquisa e
Tratamento de Cancer localizado na Franca,
a pesquisa € liderada pela Sociedade Franco
Brasileira de Oncologia (SFBO) e pelo cino-
técnico Leandro Lopes, coordenador técnico
do KDog Brasil. Os pesquisadores trabalham
no desenvolvimento de um método de triagem
simples, confiavel, respeitoso com os animais,
ndo invasivo e acessivel para as mulheres que
se enquadram no rastreamento da neoplasia.
Mais do que acelerar o diagnostico, o objetivo
desta plataforma cientifica é ampliar o alcance
ao cuidado, especialmente para comunidades
localizadas em regides afastadas e que nao tém
acesso a métodos de rastreio diagnostico.

O adestramento dos cées incluiu, no primei-
ro momento, licbes de obediéncia como apren-
der aprocurar algo e sinalizar ao encontrar. Na
fase seguinte, foi realizado o pareamento olfa-
tivo para diferenciar o odor produzido pelas cé-
lulas de cancer das amostras controle —através
de recompensas positivas. O projeto treinou
seis cdes cujas racas tém como caracteristica
o focinho comprido e o nimero de receptores

TREINADOS PARA IDENTIFICACAO DO ViRUS SARS-COV-2

Durante a pandemia da Covid-19, equipes de pesquisa trabalha-
ram para determinar se 0s caes poderiam ser treinados para identi-
ficar pessoas recém-infectadas pelo virus. Com trabalhos em paises
como Alemanha, Estados Unidos e Finlandia indicando a vocagao
dos caes para essa finalidade, pesquisadores da Escola Nacional
Veterinaria de Alfort, na Franca, e da Universidade Federal Rural de
Pernambuco (UFRPE) comprovaram que 0s caes sao capazes de
distinguir o odor de um individuo infectado. Esse odor € constituido
por compostos volateis que evaporam com o suor, diferentemente
do exalado por uma pessoa saudavel. “Os caes foram inicialmente
treinados com a utilizagao de polimeros especiais embebidos por
catabdlitos de pessoas infectadas, além de amostras com teste
negativo para Covid-19. Na pratica, os animais foram ensinados a
reconhecer, através do cheiro do suor, a presenca do virus”, explica
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o professor doutor Anisio Francisco Soares, coordenador do Labora-
tério de Fisiologia e Cirurgia Experimental e do Biotério de Criacao e
Experimentacao do Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
(DMFA) da UFRPE, que liderou os trabalhos no Brasil.

A pesquisa envolveu treinamento dos caes, coleta de materiais
e identificacdo das amostras. Os caes foram adestrados pelo cino-
técnico Jorge Pereira, da Unidade K9 Internacional, em Campo Limpo
Paulista, Sao Paulo. Enquanto isso, as amostras foram coletadas com
ajuda de agentes de satde em Paudalho, Pernambuco. Os voluntarios
com sintomas de sindrome respiratoria foram orientados a nao estar
em tratamento, nao tomar banho ou usar perfume 48 horas antes da
coleta, a fim de evitar interferéncias no odor. As amostras - cerca de
100 - foram coletadas por meio de bolinhas de algodao esfregadas
nas axilas por cerca de 20 minutos. Com duas amostras por paciente,
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olfativos em torno de 250 milhdes, que
ampliam a capacidade de detecgdo dos
odores proprios da doenga, impercepti-
veis para o olfato humano. “Destes, um
pastor alemdo e um braco aleméo es-
tdo inseridos na plataforma cientifica”,
explica o coordenador da KDog. Para o
treinamento de pareamento dos odores
foram utilizadas amostras com selecdo
de materiais com e sem a presenca de
cancer, preparadas por um patologista.
Os cées obtiveram quase 100% de acerto
nos resultados preliminares, indicando o
potencial da metodologia.

Finalizado esse processo, a proxima
etapa é o protocolo efetivo com pacientes
atendidas na SFBO e com voluntdrias sau-
déveis. Nesta fase, as participantes rece-
berao um kit com gazes esterilizadas com
algodao especifico, um saco hermético e

CARLA ISMAEL

uma folha com as instrugdes de manejo.
“Basicamente, as mulheres serdo orienta-
das a lavar as maos com sabonete neutro
antes de dormir, colocar as compressas
sobre as duas mamas e retirar ao acordar.
Pela manha, as compressas deverdo ser
inseridas no saco hermético e enviadas
para o projeto, onde serdo submetidas
ao olfato dos animais”, descreve o cino-
técnico Leandro Lopes. A expectativa dos
pesquisadores é que os resultados obtidos
nesta etapa corroborem os dados iniciais
do estudo, assim como os achados das
pesquisas realizadas pelo Instituto Curie
(onde o Projeto KDog comecou), que
constataram 91% de efetividade na de-
teccdo do cancer de mama.

Para a médica oncologista Carla
Ismael, presidente da SFBO e responsa-
vel pela implantagdo do projeto no Bra-

Anisio FRANCISCO SOARES

sil, a ideia é que o farejamento canino
sirva como triagem para a mamografia
digital — sem substituir o exame. “Nosso
anseio é que as pessoas com indicacdo
para fazer o exame de imagem passem
por essa pré-andlise feita pelos caes. Caso
os animais indiquem a possivel presenca
daneoplasia, essa paciente teria priorida-
de na fila e, portanto, acesso antecipado
aos servicos de satide especificos”, deta-
lha. Pela efetividade do trabalho com os
cées e pelo baixo custo, a médica acredita
que o projeto possua um grande poten-
cial para, futuramente, ser implantado
no Sistema Unico de Satide (SUS) por
ser menos oneroso do que mandar kits
de deteccdo para regides remotas como,
por exemplo, comunidades ribeirinhas
ou quilombolas, ou mesmo deslocar um
mamografo até esses locais.

uma era conduzida para a UFRPE para o teste RT-PCR (padrao-ouro
para deteccao do RNA do virus) e a outra diretamente enviada ao canil.
No processo de identificacao, os caes passavam na frente de
dispositivos compostos de pequenos orificios com as amostras. Ao
detectar o odor caracteristico da doenca, se sentavam ou latiam e
aguardavam a ‘recompensa’. Os primeiros resultados mostraram
acertos entre 95% e 97,5%, e se repetiram na fase seguinte, quando
0s caes foram levados ao ambiente hospitalar. “Durante o processo,
um fato chamou atencao: um paciente estava negativo no RT-PCR,
mas o faro habilidoso do cao sentiu que existiam vestigios do virus.
Ou seja, mesmo que o0 paciente ja tivesse desenvolvido anticorpos,
ainda assim o cachorro foi capaz de identificar os compostos organi-
cos pelo suor”, relata o professor Anisio Francisco Soares. O fato
corrobora a capacidade dos caes farejadores neste processo.

OUTRAS COMPROVACOES

No estudo ‘Exhaled breath isoprene rises during hypoglycemia in
type 1 diabetes’, cientistas do Reino Unido demonstraram que os caes
conseguem identificar niveis baixos de glicose em individuos diabéti-
co0s. Segundo os autores, isso € possivel porque farejam isopreno, um
subproduto da producao de colesterol que cresce consideravelmente
durante a hipoglicemia. Ao sentir o odor, o cao treinado pode avisar o
paciente e ajudar na prevencao de tontura, desmaios € até coma. Um
trabalho desenvolvido na Franga investigou se existe ‘odor de convul-
sa0’ na epilepsia e se os caes poderiam identifica-lo. Além de provar
que realmente ocorrem odores especificos antes das convulsdes,
todos os caes usados no experimento discriminaram esse odor. O
artigo ‘Dogs demonstrate the existence of an epileptic seizure odour
in humans’ foi publicado na revista Scientific Reports em 2019. ®
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PARCERIA COM A NATACAO

DESDE 2022, A YAKULT
PATROCINA AS ACOES
DA MODALIDADE POR
MEIO DE CONTRATO DE
APOIO COM A CBDA

Adenilde Bringel
Yakult do Brasil acaba de re-
novar o patrocinio com a Confe-
deracdo Brasileira de Desportos
Aquaticos (CBDA) para todas
as a¢des da nataco brasileira,
pelo quarto ano consecutivo. O novo con-
trato, valido até maio de 2026, envolve
todas as acOes da natacdo, inclusive os
campeonatos brasileiros absolutos e de
categoria que selecionam os atletas para
as principais competicoes internacionais.
Em abril, a empresa também assinou um
patrocinio com o Instituto Todos Pelo Es-
porte para o projeto Todos Pela Natacdo:
S6 Para Elas/SP, que oferecera aulas gra-
tuitas de natagdo para 200 meninas na
cidade de Sao Paulo. A iniciativa também
tem apoio da CBDA.
Afilial brasileira é patrocinadora ofi-
cial da CBDA desde 2022. “Temos uma
grande responsabilidade como empresa

que se preocupa com a satide e sabemos
que, para ter uma vida mais saudavel,
a pratica de exercicios é fundamental.
O esporte competitivo também ensina
técnica, disciplina e comprometimento,
além de forjar no carater dos atletas a
capacidade de respeito ao préximo”,
acentua o presidente da Yakult do Bra-
sil, Atsushi Nemoto. O executivo ressalta
que a empresa acredita no esporte para
propiciar uma vida mais saudavel em to-
das as idades. E essa premissa faz parte
da filosofia da Yakult de ‘contribuir para
uma vida saudével e alegre das pessoas
ao redor do mundo’.

O patrocinio oficial com a Confede-
racdo Brasileira de Desportos Aquaticos
para os eventos de natacdo dd direito de
a Yakult estampar a marca nas placas de
publicidade, nos pddios e backdrops das
competicoes ao longo de todo o ano.
Além disso, a empresa realiza algumas
acoes de degustagdo de produtos duran-
te os torneios nacionais. No tiltimo Cam-
peonato Brasileiro Interclubes Absoluto
de Natagdo — Troféu Maria Lenk, todos
os atletas e membros de Comissao Técni-
ca degustaram os leites fermentados da
marca e outros produtos disponibiliza-
dos em um refrigerador exclusivo.

Para o presidente da CBDA, Diego

TONYU CELEBRA 40 ANOS DE MERCADO

Rocha Dias de Albuquerque, a renova-
¢ao do patrocinio com a Yakult por mais
um ano consolida uma parceria sélida e
estratégica para o desenvolvimento da
natacdo brasileira. O dirigente acentua
que a presenca da Yakult reafirma a con-
fianca no trabalho da CBDA e reforca o
compromisso da entidade com a exce-
léncia esportiva. “Chegamos ao quarto
ano consecutivo dessa importante cola-
boragéo, que tem contribuido de forma
significativa para a estruturacao e valo-
rizagdo das nossas principais competi-
cOes”, destaca.

TRADI(,‘[\O

A Yakult Honsha, matriz sediada no
Japao, também é patrocinadora oficial
da World Aquatics em seus principais
eventos de natacdo desde 2005. Além
disso, a matriz investe no beisebol desde
a década de 1990 no Japao, com o time
profissional Yakult Swallows. No Brasil,
aYakult mantém o Centro de Treinamen-
to/Academia de Beisebol, em Ibitina,
desde 1999. O CT também ¢é a sede da
Academia MLB Brasil, iniciativa conjun-
ta da Confederagdo Brasileira de Beise-
bol e Softbol (CBBS) e da Major League
Baseball (MLB), principal liga profissio-
nal de beisebol dos Estados Unidos.

Alongevidade é uma das marcas dos produtos da multina-

cional japonesa Yakult. Um exemplo € o leite fermentado, que
estéd completando 90 anos em 2025. Outro produto longevo
é 0 alimento a base de extrato de soja Tonyu, que celebra
seus 40 anos. Lancado em 1985, o produto foi inteiramente
desenvolvido pela filial brasileira da marca. O Tonyu foi um
dos primeiros alimentos da categoria no Brasil e, ao longo
dessas quatro décadas, passou por algumas mudancas na
formulacdo. Na Ultima alteracao, em 2022, foi enriquecido
de vitaminas B1, B3, B5, B6, B9, B12, D e zinco e ganhou a
embalagem atual.

A grande preocupacao da Yakult ao desenvolver o produto,
na década de 1980, foi criar um alimento que atendesse
totalmente ao gosto do consumidor brasileiro. Assim, o Tonyu
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foi ganhando a confianga do consumidor e, hoje, esta consolidado
no Pais. “Desde a fundacao, a Yakult sempre teve como foco de-
senvolver alimentos que possibilitem a manutengado da satde. Por
isso, ao longo desses 40 anos fizemos algumas alteracdes para
deixar o Tonyu ainda melhor do ponto de vista nutricional”, ressalta
o presidente da filial brasileira, Atsushi Nemoto.

Alguns micronutrientes presentes na formulagao do Tonyu au-
xiliam no bom funcionamento do sistema imunoldgico. Além disso,
as vitaminas B6 e B12 ajudam a regular os niveis de homocisteina.
Este aminoacido localizado no plasma do sangue esta relacionado a
doencas cardiovasculares, como infarto e acidente vascular cerebral
(AVC). Ja a vitamina D exerce um papel fundamental auxiliando na
manutencao da massa 6ssea, enquanto o zinco é um antioxidante
que ajuda na protecao dos danos causados pelos radicais livres.

TODOS PELA NATAGAO:

SO PARA ELAS/SP

0 projeto Todos Pela Natagao: S6 Para
Elas/SP tem como objetivo incentivar a
pratica esportiva e promover o desenvolvi-
mento fisico e social de criancas e adoles-
centes de 6 a 17 anos. O projeto também
contemplara criancas com deficiéncia
motora, reforgando o compromisso do
Instituto com a inclusao e a equidade
no esporte. O presidente da Yakult do
Brasil afirma que o apoio institucional
para mais uma atividade ligada a natacao
reforca 0 compromisso da empresa com
a modalidade e com o esporte de forma
ampla. “Acreditamos que o esporte é
uma maneira saudavel e eficaz de trans-
formar pessoas, e é fundamental quando
oferecido para a formacao de criancas e
jovens”, ressalta.

O superintendente executivo do Ins-
tituto Todos Pelo Esporte, Alessandro
Serrato, acrescenta que o foco do ‘Sé
Para Elas’ é oferecer oportunidades e
construir um espaco seguro, acolhedor e
inspirador para que as meninas possam
aprender e se desenvolver. Este sera o
segundo maior nucleo do Instituto, que ja
atende 500 criancas em Vitoria, no Espi-
rito Santo, com um projeto semelhante.
“Com a expansao do S6 para Elas para
Sao Paulo, o Instituto amplia o alcance
de suas acoes e fortalece sua missao de
transformar vidas por meio do esporte”,
acentua. ®
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OUTROS BENEFICIOS

A intolerancia a lactose € uma das desordens genéticas mais
comuns no mundo, atingindo mais de 46% da populacao global. Esse
problema ocorre devido a diminuicao da atividade da enzima lactase
para hidrolisar o principal carboidrato do leite (lactose) na mucosa
do intestino delgado. Como o Tonyu tem como base uma proteina
vegetal, também € indicado para pessoas com esse problema ou,
ainda, que tém alergia a proteina do leite de vaca (APLV). A soja
contém uma grande quantidade de isoflavonas, que sao substancias
com importantes atividades antioxidante e anticancerigena. Nos
Ultimos anos, estudos tém comprovado que o consumo do grao
contribui para a diminuicdo das incidéncias de cancer de mama,
Utero e prostata. AlEm disso, a soja pode auxiliar no controle dos
sintomas da menopausa e na melhora dos niveis de colesterol. ®
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ENTRETENIMENTO

UM CAMINHO DE FE NO BRASIL

0 Caminho da Fé foi inspirado no Caminho de
Santiago de Compostela, que passa por Franca
e Portugal e termina na Espanha. O circuito
nacional foi idealizado e desenvolvido para
dar estrutura aos peregrinos que seguem até
o Santuério Nacional de Aparecida, no interior
de Sao Paulo. O caminho inteiro tem mais de
2000km e é composto por 71 cidades localiza-
das nos Estados de Sao Paulo e Minas Gerais.
Desses, aproximadamente 400km atravessam
montanhas da Mantiqueira com trilhas, bosques
e trechos de asfalto. Além de belas paisagens,
comunidades acolhedoras atendem os peregrinos
ao longo do caminho. Setas amarelas e sinaliza-
cao especifica da trilha auxiliam os peregrinos
que seguem a pé, de bicicleta, a cavalo e até de
carro com o propésito de agradecer ou de superar
as dificuldades da prépria vida. Saiba mais em
https://caminhodafe.com.br/ptbr/.

Fotbs: Adenilde Bringel

0 Alentejo, maior regiao de Portugal, € um verdadei-
ro tesouro cultural com tradigbes preservadas ao
longo dos séculos. Parte da regiao é considerada
Patriménio Cultural Imaterial da Humanidade e
Patriménio Mundial da Unesco, como as cidades
de Evora e Elvas. A primeira tem mais de 2000
anos de historia e é um verdadeiro museu a céu
A . 7/ aberto, com monumentos como o Templo Romano,
:::mo be Elvas : - ' a. Catedral e 'a~ Capela .d.os 0ssos. Elvag € uma

" cidade-quarteirao fronteirica com um conjunto de
fortificacdes que incluem as muralhas abaluartadas
€ outros monumentos militares. Entre as manifesta-
¢des culturais imateriais do Alentejo estdo o Cante
Alentejano, género de canto tradicional executado
por grupos corais amadores; a Fabricagao de Cho-
calhos, tradicionais sinos utilizados nos rebanhos
rurais; e a producdo do Figurado em Barro de
Estremoz, figuras feitas de argila, queimadas em
fornos e pintadas a mao. O vinho de talha também
1 é considerado uma tradicao da regiao. Saiba mais
CarepraL e TEmpLo Romano em Evora em www.visitalentejo.pt/pt/.

Da dir.: Depositphotos/lusoimages e sergoua
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SREL (UER RECEBER A REVISTA? CARTAS PARA A REDAGAO

0s profissionais da saude que desejarem receber a revista A equipe da Super Saudavel quer saber a sua opinido sobre a

Super Saudavel devem enviar dados pessoais, Conselno ~ :  publicacao, assim como receber sugestées e comentarios.

Regional e especialidade para o e-mail cacy@yakult.com.br :
¢ Escreva para: Rua José Versolato, 111 — Cj 1024 — Bloco B

Quem 4 recebe deve manter o cadastro com os dados ~ :  Centro — Séo Bernardo do Campo — SP — CEP 09750-730
8 atualizados. Todas as edicdes estdo disponiveis nos sites :  Mande e-mail para: adbringel@companhiadeimprensa.com.br
www.yakult.com.br e www.revistasupersaudavel.com.br i Ligue para: (11) 4432-4000

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

Consumir Yakult ajuda vocé a manter uma vida mais saudavel,
porgue € o unico com o probiotico Lactobacillus casei Shirota,
que chega vivo e em grande quantidade ao intestino, e pode
contribuir com a saude do trato gastrointestinal.

Contém 6
unidades de 80 g
Peso Liquido 480 g

Yakult 40 possui 40 bilhoes
do probiotico Lactobacillus
casei Shirota e é ideal para
quem esta com a idade

avancada ou vive correndo.

LEITE
FERMENTADO
DESNATADO
Contém 6
unidades de 80 g
Pesa Liguido 480 g

Leite Fermentado Yakult,
feito para toda a familia.

LEITE
FERMENTADO
DESNATADO
ADOCADO
Contém 6
unidades de 80 g
Peso Liguido 480 g

o VEITE FERMz,,

:;;;ggggg;g;;;f,jf_% Yakult 40 light p gs§ui 40
bilhoes do probiotico
Lactobacillus casei Shirota e
é indicado para as pessoas
que levam uma vida moderna
e se preocupam com o
consumo menor de calorias.

Saude Global em Harmonia

Yakult. Ciéncia para viver bem. Yakult



