1?\’ ““- 3 - h,’. LW

(USADASANORTRATAMENTO

=

BN OVASIORCOESESAO

'ﬂ'.'. ' . il a"_ Vel : \ . Y g Fi
s 3-fﬂ'c-m DENRELE7ADEIMAMAYENDE PULMNO)

Sl NPT

. ' of -r e Q-
. DENPABIVOMAVIRUSYHUMANONEFALERGIAS =2

Cientistas investigam Frutos do Cerrado Estudo confirma que

qual é o verdadeiro apresentam potenciais Lactobacillus casei Shirota
papel da microbiota nutritivos, sabor, pode melhorar os
intestinal no autismo aroma e cor peculiares sintomas da constipacéio




MATERIA DE CAPA

Considerada o ‘Avanco do Ano
em 2013’, a imunoterapia traz
esperancas ao tratamento de
cancer. Além disso, a terapia
biologica que é utilizada ha
100 anos contra alérgenos

ja tem resultados satisfatorios
quando aplicada para
tratamento de furunculose,
candidiase vaginal e HPV
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Imunoterapia no co

TERAPIA BIOLOGICA E USADA
NO TRATAMENTO DO CANCER,
DE ALERGIAS, INFECCOES

DE REPETICAO E COMO
VACINA CONTRA O HPV

Elessandra Asevedo

ta entre as principais causas
mundo, sendo responsa-
ilhoes de 6bitos em 2012
om a Organizacdo Mundial
da Saude (OMS). No Brasil, a estima-
tiva do Instituto Nacional de Cancer
(INCA) para 2014, vélida também
para 2015, aponta para a ocorréncia de
aproximadamente 576 mil novos casos
da doenca, reforcando a magnitude da
enfermidade no Pais. As abordagens
para enfrentar esse problema de sau-
de sdo cada vez mais numerosas, com
pesquisas realizadas por todo o mun-
do. Recentemente, a imunoterapia—ou
terapia bioldgica — mostrou que pode
ser o caminho de esperanca para o tra-
tamento do cancer, garantindo maior
sobrevida aos pacientes e até mesmo a
erradicacdo das neoplasias. As pesqui-
sas e os resultados favoraveis a imuno-
oncologia despertaram a atencdo dare-
vista internacional Science, da American
Association for the Advancement of
Science (AAAS), que concedeu a tera-
pia o titulo de Avanco do Ano de 2013.

Imunoterapia é qualquer forma de
intervenc¢do no sistema imune com o
interesse em modificar uma resposta
imunolégica do organismo, seja para
aumenta-la, diminui-la ou redireciona-
la. Além do cancer, podem ser conside-
radas formas de imunoterapia os tra-
tamentos com bioldgicos para doencas

N
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autoimunes, infec¢oes de repetigdo sem
evidéncia de imunodeficiéncia congéni-
ta, candidiase vulvovaginal recorrente e
rejeicdo de transplantes. “Também séo
considerados imunoterdpicos os me-
dicamentos usados em pacientes imu-
nodeficientes — como os portadores de
hepatite C —, assim como os bioldgicos
utilizados como adjuvantes no trata-
mento de doengas infecciosas e para
alérgenos de qualquer tipo”, explica o
professor doutor Luiz Vicente Rizzo,
médico imunologista e diretor de pes-
quisa do Instituto Israelita de Ensino
e Pesquisa (ITEP) do Hospital Israelita
Albert Einstein, em Sao Paulo.

Mesmo consagrada na area médica,
a terapia bioldgica gerava ceticismo em
relagdo ao seu uso para o tratamento do
céancer, mas a imuno-oncologia passou a
chamar a atencdo internacional com os
resultados alcancados nos ultimos anos
por empregar drogas que estimulam a
capacidade do sistema imunolégico no
ataque ao tumor, impedindo recidivas.
A autorizacdo do uso do medicamento
imunoterdpico Ipilumumabe — anticorpo
monoclonal recombinante — pela Food
and Drugs Administration (FDA), or-
gdo de regulacdo de medicamentos dos
Estados Unidos, em 2011, tem gerado o

Luiz Vicente Rizzo
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controle eficaz e prolongado do me-
lanoma - o mais temido cancer de
pele — em algumas pesquisas.
Os estudos trazem esperanca R
aos médicos acostumados
a perder pacientes com
a doenca em estagio ,
avancado. Cercade 130 ?
mil casos de cancer de
pele do tipo melanoma
ocorrem anualmente
no mundo, e é a neo- i
plasia mais frequente 08 #
no Brasil, correspon- o
dendo a 25% de todos os g
tumores malignos registra-
dos no Pais.

Uma pesquisa que envolveu
1,8 mil pacientes com melanoma,
realizada pelo Bristol-Myers Squibb,
laboratério que tem o registro do Ipili-
mumabe, demonstrou que o uso do me-
dicamento imunoterdpico aumentou a
sobrevida de 22% dos pacientes em trés
anos. No artigo publicado na revista
Science, os pesquisadores relataram que
a combinacdo do medicamento bioldgico
com o anticorpo anti-PD1 (nivolumabe)
levou aregressdo do tumor rapidamente
em quase um terco dos pacientes. O ar-
tigo académico 'Tmproved Survival with

Sidney Haak
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mbate a doengas

Ipilimumab in Patients with Metastatic
Melanoma', publicado no New England
Journal of Medicine, apresenta o aumen-
to de sobrevida em longo prazo. O es-
tudo internacional inédito foi realizado
com 676 pacientes com melanoma que
ja tinham deixado de responder a outras
drogas e cujo cancer se encontrava em
fase de metastase, ou ndo podia ser re-
movido cirurgicamente.

Com a utilizacdo do imunoterdpico
Ipilimumabe, os pacientes tiveram so-
brevida de 46%, enquanto os pacientes
do grupo controle (que utilizaram a va-
cina de peptideos gp100) registraram
sobrevida de 25% no primeiro ano. No
segundo ano, a sobrevida foi de 24% e
14%, respectivamente. O tratamento
com Ipilimumabe € realizado com ape-
nas quatro infusdes em um periodo de
trés meses, ao contrario da quimiotera-
pia convencional, na qual o paciente é

tratado com infusdes continuas. O me-
dicamento bloqueia especificamente
o antigeno 4 do linfécito T citotdxico
(CTLA-4), que é um inibidor natural
da resposta imunoldgica. Os efeitos
colaterais, quando presentes, estéo re-
lacionados ao mecanismo de acdo do
medicamento, podendo ser reacdes in-
flamatérias, por exemplo, na pele e no
sistema gastrointestinal. No Brasil, o
uso do medicamento imunoterapico foi
autorizado pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) em 2012.

“A imuno-oncologia € o que a Medi-
cina tem de mais promissor para a cura
do cancer. Estudos tém demonstrado
bons resultados na reducdo de tumo-
res que ndo apresentaram boa resposta
com outras terapias. Estamos atentos a
essa perspectiva e, além da utilizacdo
do Ipilumumabe no controle da me-
tastase do melanoma, existem diversos
medicamentos em testes para diferentes
doencas, como cancer de pulmao, ova-
rio, mama e rim, mas sdo medicamentos

que ainda nao foram aprovados”, revela
a oncologista clinica Clarissa Mathias,
pesquisadora e coordenadora do Cen-
tro de Oncologia Hospital Portugués da
Bahia, localizado em Salvador. Por meio
do Nucleo de Oncologia da Bahia (NOB),
a médica faz parte da pesquisa interna-
cional 'Estudo aberto, fase III, randomi-
zado de BMS-936558 (nivolumab) ver-
sus docetaxel em cancer de pulmao néo
pequenas células (NSCLC) do tipo nao
escamoso metastatico, previamente tra-
tado', sobre o uso do anticorpo anti-PD1
para tratamento de cancer de pulmao,
junto com outros centros oncoldgicos do
Brasil. De acordo com o INCA, o cincer
de pulmao € o mais comum de todos os
tumores malignos, apresentando au-
mento de 2% por ano na sua incidéncia
mundial. No Brasil foi responsavel por
22.424 mortes em 2011. Altamente letal,
a sobrevida média cumulativa total em
cinco anos varia entre 13% e 21% em
paises desenvolvidos e entre 7% e 10%
nos paises em desenvolvimento.
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Caminho longo pela frente

O uso da imunoterapia para o trata-
mento de cincer comecou de forma
rudimentar, em 1890, com o cirurgido
norte-americano William Coley. Ao
observar que uma paciente com cancer
no pescoco sem tratamento ficou curada
aposter uma infeccdo em cima do tumor,
o médico deduziu que ainfeccdo ativava

evgenyatamanenko/thinkstockphotos.com

Josg ALExanDRE MARzaGAo BarBUTO

o sistema imune da paciente. Com essa
informacdo, criou a ‘toxina de Coley’,
uma combinacdo de bactérias que era
injetada nos tumores e que, as vezes,
gerava resultado positivo. No entanto,
havia o risco de o paciente morrer por
infeccdo, pois a terapia foi utilizada em
uma época anterior a criacdo do antibié-
tico. Em 1970, os pesquisadores Geor-
ges Kohler e César Milstein tentaram
criar uma célula que fabrica anticorpos
sem parar e desenvolveram o método de
fusdo de duas células — um linfécito B
com tumor de linfécito B - criando um
anticorpo monoclonal considerado uma
droga inteligente que € guiada e ataca
apenas as células cancerosas.

“Muito mudou quando o funciona-
mento do sistema imune foi descoberto
e o grande salto e animo na area foram
os anticorpos monoclonais. Ao usar essa
técnica, € possivel escolher um linféci-

1 BoA OPCAO CONTRA ALERGENOS

Também chamada de ‘vacina para
alergia’, a imunoterapia é um tratamento
utilizado ha 100 anos com objetivo de
diminuir a sensibilidade de individuos que
se tornaram alérgicos a determinadas
substancias. A terapia bioldgica impede
reacoes alérgicas imediatas graves, como
a anafilaxia, e a inflamacéao caracteristica
das condigoes alérgicas de longa evolucao
observadas na rinite alérgica e na asma
bronquica. Além disso, é indicada para
pessoas sensiveis aos acaros da poeira
domeéstica, polens, fungos e venenos de
insetos, como abelhas, vespas, marimbon-
dos e formigas. A alergia por alimentos,
que tende a ser grave e perigosa, também
pode ser tratada com imunoterapia.

Segundo o professor doutor Fabio
Morato Castro, presidente da Associagao
Brasileira de Alergia e Imunologia (ASBAI),
docente da Faculdade de Medicina da Uni-
versidade de Sao Paulo (FMUSP) e coor-
denador geral do Servico de Imunologia
Clinica e Alergia do Hospital das Clinicas
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(HC) da FMUSP, 30% da populagao brasi-
leira tem rinite, de 10% a 15% tem asma,
entre 5% e 13% possui alergia alimentar
e 3% é alérgica a insetos. “E um niimero
alto, mas muitos colegas ainda desconhe-
cem que a imunoterapia permite o tra-
tamento especifico, diferentemente dos
demais, que sao sintomaticos”, afirma. A
eficacia da terapia biologica é de 98% nos
casos de alergia a picada de insetos, de

FABio Morato CasTRO

Arquivo pessoal

to que faz um anticorpo contra o que
precisa ser atacado”, revela o professor
doutor José Alexandre Marzagao Barbu-
to, do Departamento de Imunologia do
Instituto de Ciéncias Biomédicas da Uni-
versidade de Sdo Paulo (ICB/USP) e do
Departamento de Clinica Médica da Fa-
culdade de Medicina da USP (FMUSP).
Hoje, a imunoterapia ja conta com a
vacina terapéutica que induz a uma
resposta imune contra o tumor, com o
uso das citocinas, moléculas de ativacédo
que modificam a acéo do sistema imu-
ne — ambas chamadas de imunoterapia
ativa —, e com o anticorpo, chamado de
passivo por oferecer ao sistema imuno-
légico algo pronto.

Em quase duas décadas de investi-
gacoes sobre terapia bioldgica, desde o
primeiro tratamento aprovado na area,
as evidéncias cientificas da eficacia no
ataque ao tumor firmam o método co-

70% a 80% no tratamento de rinite e asma
e, embora nao exista uma estatistica, o
médico garante que tambhém é um sucesso
nos casos de alergia alimentar.

0 tratamento nos casos de alergia
aos insetos e alimentos é bem especifico
e dificil, exige um ambiente com prote-
¢ao, material de emergéncia e equipe
médica, porque consiste na aplicacao
de um alérgeno, via oral ou cutanea, por
meio do qual o paciente é sensibilizado
em doses crescentes por um periodo de
tempo variavel. No caso das alergias a
picadas de insetos e alimentar, o trata-
mento imunoterapico dura menos de dois
meses e a manutengao é mensal por até
trés anos. “No caso da alergia alimentar,
o paciente tem de continuar ingerindo o
item que provocava reacao alérgica para
estimular o sistema imunoldgico”, ressalta
o presidente da ASBAI. O tratamento para
combater rinite e asma é mais tranquilo
e persiste entre dois a trés meses, com
manutengao mensal por trés anos.



mo uma alternativa promissora ao.
tratamentos convencionais por ra-
dioterapia e quimioterapia. “E uma
grande esperanca, pois sabemos
que, com os tratamentos utilizados
as células desenvolvem resisténcia
medicamentos, por isso ndo ha cur:
imunoterapia 'tira a venda dos ol
do sistema imunoldgico', ou seja, ati
0 proprio sistema imune do indivi
para que reconheca as células do
como um elemento a ser elimi
Assim, um dia poderemos errad
cancer”, acredita a oncologista clini-
ca Clarissa Mathias. Agora, os
cientistas oncoldgicos buscam
aprimorar a terapia biolégi-

ca para que, progressiva-
mente, possa substituir tra-
tamentos que se mostram

mais toxicos e invasivos no -
b

combate ao cincer.
n ‘

Aimunoterapia esta se desenvolven-
do muito e, ao longo desses 100 anos,
mudou o entendimento dos mecanismos
das alergias, o material utilizado e as
vias de aplicagao. 0 médico Fabio Mora-
to Castro acredita que a manipulagao
genética de alérgenos permitira trata-
mento que nao tenha risco e consiga
a protecao adequada aos pacientes.
“E importante conhecer os alérgenos
nacionais, e até mesmo regionais, para
diagnéstico e tratamento melhores, pois
nem sempre o que esta na literatura
mundial pode ser referéncia no Brasil.
Por exemplo, descobrimos um alérgeno
que nao havia sido descrito no mundo
apos casos de anafilaxia causada pela
mandioca, item fundamental na dieta
brasileira e presente na composicao de
diferentes alimentos industrializados”,
reforca o especialista, que realiza um
trabalho pioneiro em imunoterapia con-
tra as alergias causadas por venenos de
insetos e alimentos.
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No fim do ano de 2012, o Ministério
da Satide anunciou a incorporacéo ofi-
cial do Trastuzumabe — anticorpo mo-
noclonal — no Sistema Unico de Satde

(SUS) para o tratamento do cancer de
mama HER2-positivo, um tipo agressivo
que tem altos indices de metdstases em
orgdo nobres. A inclusdo ocorreu apos
10 anos de estudos mostrarem que o
uso reduz a mortalidade em até 33%
e as chances de recorréncia de 39% a
52%. Segundo a médica mastologista
Maira Caleffi, presidente da Federacdo
Brasileira de Institui¢bes Filantrépicas
em Saude da Mama (Femama), foram
anos de luta para a inclusao deste medi-
camento, até entdo disponivel apenas
para as pacientes do sistema privado.
“O Trastuzumabe é indicado para
um gene especifico, o HER2-positivo,
que acomete 20% da populacdo com
cancer de mama e, junto com a qui-
mioterapia, gera entre 70% e 80% de
seguranca na resposta do tratamento,
aumentando a qualidade de vida e a
sobrevida da paciente”, afirma. Ago-
ra, a entidade luta para que o SUS
forneca o medicamento as pacientes
com metastases, uma vez que 40% das
mulheres com a neoplasia chegam ao
estdgio avancado e outras terdo recor-
réncia da doenca algum tempo depois.
Mesmo com a literatura demonstrando
beneficios para a paciente metastética
de cancer de mama, o governo continua
disponibilizando o medicamento ape-
nas para tratamento adjuvante, apds a
cirurgia, para diminuir as chances de
que a doenca volte, e para o neoadju-
vante, composto por agentes terapéu-
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ticos indicados antes da cirurgia para
diminuir o tumor.

A imunoterapia também ¢é aliada no
tratamento do Papilomavirus Humano
(HPV), que afeta cerca de 290 milhdes
de pessoas no mundo, por aumentar a
imunidade celular e ajudar a controlar
os sintomas da doenca, que variam en-
tre lesoes de pele ou da mucosa genital,
leve coceira nas regides intimas, dor
durante a relacdo sexual e corrimento
(nas mulheres). O alergista e imunolo-
gista Marcello Bossois, médico assisten-
te ao Servigco de Genética do professor
Jacques Tremblay, na Université Laval,
no Canada, e criador da acéo social Brasil
Sem Alergia, informa que ha quatro tipos
mais comuns da doenca: 6 e 11, ligados
as verrugas genitais, e 16 e 18, conside-
rados mais perigosos, pois 90% dos casos
estdo relacionados ao cancer de colo de
utero. “A aplicacdo da imunoterapia, que
ndo é especifica para o HPV, mas muito
eficaz em seu tratamento, é uma arma
imprescindivel na luta contra o virus,
pois trata-se de um composto imunoes-
timulante capaz de fortalecer o sistema

MairA CALEFFI

Divulgacao

imunoldgico bastante fragilizado do
paciente, reduzindo significativamente
as complicacOes de quem ja sofre com a
doencga”, explica.

Nos casos de HPV tipos 16 e 18, a
imunidade adequada é importante,
pois o virus fica em estado de laténcia e
o aumento da atividade pode causar um
processo inflamatdrio com possibilidade
das alteracdes celulares (displasias) se
transformarem em neoplasia. A imuno-
terapia também é utilizada como terapia
coadjuvante no tratamento da furuncu-
lose, doenca causada pelo Staphylococcus
aureus e caracterizada por nédulos aver-
melhados e dolorosos pelo corpo. “E
uma enfermidade que pode ser muito
perigosa a saude dos pacientes, pois ha
casos em que os furtinculos causam uma
doenca bem mais séria, o antraz. Para a
furunculose, aimunoterapia € a base de
um toxoide bacteriano contra o germe
causador da doenca. Mas, para surtir o
efeito esperado, é necessario saber e con-
trolar a causa do problema, geralmente
relacionada aos disturbios hormonais”,
orienta o imunologista Marcello Bossois.

Arquivo pessoal
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Microbiota e autismo

CIENTISTAS INVESTIGAM

DE QUE MANEIRA OS
MIGROINENNMON
INTESTINAIS INFLUENCIAM OS
SINTOMAS DO TRANSTORNO

Adenilde Bringel

o esteja claro como fatores
stinais se relacionam com o au-
ividuos com o transtorno apre-
série de disturbios que en-
volvem todo o aparelho digestério, como
refluxo gastroesofdgico, constipacio,
diarreia, cdlicas e flatuléncia, que geral-
mente seguem até a vida adulta. Ja esta
estabelecido pela literatura que esses in-
dividuos tém uma populacio de bactérias
patogénicas na microbiota intestinal em
quantidade muito superior ao esperado,
0 que gera uma disbiose com o conse-
quente desequilibrio imunorregulatdrio.
Com objetivo de investigar até que ponto
as alteracOes na microbiota interferem no
transtorno, cientistas de varias partes do
mundo desenvolvem estudos com resul-
tados importantes para esclarecer alguns
pontos obscuros sobre a desordem.

O transtorno do espectro autista
(ASD, na sigla em inglés) é um
disttirbio do desenvolvimento
cerebral considerado com-
plexo e que se manifesta
nos trés primeiros anos
de vida. Muito heterogé-
neo em termos de apre-
sentacdo clinica, que
pode ir de muito leve
(sindrome de Asperger)
amuito grave, o autismo
¢ diagnosticado quando
as criancas apresentam

comportamentos que incluem agoes re-
petitivas, dificuldade ou incapacidade de
interacdo social, comprometimento da
linguagem para a comunicacéo e hiper-
sensibilidade a estimulos externos, como
barulho, por exemplo. Em geral, uma das
maiores dificuldades dos cuidadores esta
relacionada a alimentac&o.

“Alguns pacientes sdo intolerantes ao
gltiten e a lactose e apresentam seletivi-
dade em relacdo aos alimentos, como a
consisténcia, coloracdo, temperatura e ao
gosto”, informa o professor doutor Este-
vao Vadasz, psiquiatra e fundador do Pro-
grama Transtorno do Espectro do Autista
(PROTEA) do Instituto de Psiquiatria do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Me-
dicina da Universidade de Sao Paulo (IPg-
HC-FMUSP), considerado o maior centro
de referéncia no tratamento dos portado-
res de autismo no Brasil, que atende cerca
de 600 pacientes com assisténcia integral
em diversas especialidades, tanto médicas
como nas area de Psicologia, Assisténcia
Social e Terapia Ocupacional. Estatisticas
indicam que o transtorno ocorre em uma
crianca a cada 68 nascimentos nos Esta-
dos Unidos, segundo o Centers for Disease
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Control and Prevention (CDC), embora
esse indice esteja aumentando nos ulti-
mos anos. A prevaléncia na populagio
mundial é de 1 para 100 nascimentos. A
sindrome tem centenas de causas, nio
ha etiologia determinada na maioria dos
casos, apenas cerca de 60% tem origem
genética e hd indicacoes de que o ambien-
te também interfira para o problema. No
Brasil, sdo aproximadamente 2 milhdes de
individuos com o transtorno.

Para investigar até que ponto a micro-
biota intestinal influencia no autismo, a
equipe liderada pelos pesquisadores Rosa
Krajmalnik-Brown e Jin Gyoon Park,
da Swette Center for Environmental
Biotechnology Biodesign da Universida-
de Estadual do Arizona, nos Estados Uni-
dos, estuda a conexao de microrganismos
no intestino dessa parcela da populagio
desde 2010. Segundo a cientista Rosa
Krajmalnik-Brown, o interesse surgiu de-
vido ao fato de as criangas autistas terem
uma série de problemas gastrointestinais
que prejudicam muito a qualidade de
vida. “Alguns estudos indicam que, ao
controlar esses distiirbios, o comporta-
mento dos autistas melhora significati-
vamente”, afirma.

Os resultados da primeira andlise
abrangente com foco em bactérias co-

mensais bacterianas ou benéficas em

criancas com transtorno de espec-

tro do autismo, intitulada ‘Kids
with Autism Have Fewer Kinds
of Gut Bacteria’, foram publi-
cados em julho de 2013 na
revistaPLoS One. O estudo
indicou que as criancas
com autismo tém pouca
diversidade de bactérias

na microbiota intestinal

e quantidades significati-
vamente menores de es-
pécies importantes, como

PROBIOTICOS
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Rosa KRAIMALNIK-BROWN

Prevotella, Coprococcus e Veillonellaceae.
Os cientistas analisaram amostras de
fezes de 20 voluntdrios com algum pro-
blema intestinal e 20 criancas autistas,
com idade entre 3 e 16 anos, utilizando
atecnologia Pyrosequencing, que permite
analisar muitas sequéncias por amostra
de DNA. A andlise das amostras de-
monstrou que a diversidade reduzida de
microrganismos intestinais foi positiva-
mente correlacionada com a presenca de
sintomas gastrointestinais nos autistas
que participaram do estudo.
“Descobrimos que as criancas com au-
tismo tém uma menor diversidade e a fal-
ta de alguns microrganismos benéficos,
especialmente Prevotella, Coprococcus e
Veillonellaceae”, reforca a pesquisadora.
Essas bactérias sdo importantes para a
degradacdo ou fermentacéo de carboi-
dratos e podem ser fundamentais para
uma interacdo microbiana intestinal
saudavel ou para desempenhar um papel
de apoio a uma ampla rede de diferentes
microrganismos no intestino. A pesqui-
sadoraacentua que o estudo é o primeiro
aabordar o autismo a partir da andlise do
possivel papel das bactérias comensais
no intestino, e pretende replicar este es-
tudo com mais pacientes para confirmar
os resultados com uma amostra maior.

COMPROVACOES

O pesquisador Sydney M. Finegold,
professor emérito de Medicina e Micro-
biologia, Imunologia e Genética Mole-
cular na Escola de Medicina da Univer-
sidade de Los Angeles (UCLA), investiga
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EstevAio Vapasz

amicrobiota de criancas com transtorno
de espectro autista ha algumas décadas.
Em um desses estudos — ‘Gastrointestinal
Microflora Studies in Late-Onset Autism’
— o cientista identificou que criancas
com autismo tinham nove espécies de
Clostridium ndo encontradas nos con-
troles, de um total de 25 espécies da
bactéria identificadas nas amostras dos
dois grupos. “Nossos estudos microbio-
légicos revelam que a contagem média
geométrica de espécies de Clostridium
nas fezes de criancas com autismo foi
maior do que nas fezes de criangas con-
trole e mais espécies de Clostridium fo-
ram encontradas em criangas autistas”,
revela no estudo.

O Clostridium tem sido apontado
como importante agente causador de
diarreias associadas ao uso de antimicro-
bianos e os mecanismos inflamatérios
envolvidos nas atividades bioldgicas
dessas toxinas sdo bastante complexos.
Uma revisdo sistematica foi publicada
na Shangai Archives of Psychiatry (2013
— n°6) por pesquisadores da Shangai
Mental Health Center, na China, sobre as
caracteristicas da microbiota gastrointes-
tinal de criancas com autismo. Os cien-
tistas analisaram 15 estudos transversais
sobre a microbiota de criancas com o
transtorno. Deste total, 11 estudos—que
envolveram 562 individuos—reportaram
diferencas significativas na prevaléncia
de bactérias gastrointestinais entre as
criancas com autismo e as do grupo
controle, com destaque para Firmicutes,
Bacteroides e Proteobacteria plyla.

Interacao

Aspectos da microbiota intestinal
que possam influenciar o autismo
também tém sido objeto de estudo de
pesquisadores do The Autism Research
Group Kilee Patchell-Evans do Departa-
mento de Psicologia e Neurociéncia da
Universidade de Western Ontario, no
Canada. O grupo esta particularmente
interessado em investigar o papel dos
metabdlitos do dcido graxo de cadeia
curta de bactérias do intestino e seu pa-
pelno autismo e no desenvolvimento de
novos biomarcadores clinicos inovado-
res para identificar e classificar a desor-
dem. No estudo ‘Autism: Metabolismo,
Mitochondria and the Microbiome’, o
diretor do The Autism Research Group
Kilee Patchell-Evans, professor doutor
Derrick MacFabe, afirma que sdo neces-
sarios novos enfoques que examinem
os diversos sintomas e comorbidades
da crescente familia de transtornos
neuroldgicos que recebem o nome de
transtorno de espectro autista.

“O autismo esta se revelando um sis-
tema dindmico de anomalias metabdli-
cas e imunitarias que envolvem muitos
orgdos e sistemas organicos, incluindo
o cérebro e a exposicdo ambiental”,
ressalta. No estudo, o professor Derrick
MacFabe investiga o papel que os acidos
graxos de cadeia curta intestinais — em
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com o cérebro?

especial o dcido propionico — podem de-
sempenhar na etiologia de algumas for-
mas de transtorno de espectro autista.
Resultados de estudos com animais de
laboratério indicaram que ratos tratados
com dcido propionico tiveram compor-
tamentos repetitivos e antissociais, as-
sim como convulsdes.

Os pesquisadores observaram, tam-
bém, altera¢des neuroquimicas coeren-
tes com os achados em pacientes com
autismo, que incluem neuroinflamacéo,
aumento do estresse oxidativo, disfun-
cdo mitocondrial, diminuicdo da gluta-
tiona (GSH) — molécula antioxidante
usada para impulsionar as funcées do
figado em seres humanos — e alteracéo
dos perfis de fosfolipideos e acilcarni-

Derrick MacFABE

Arquivo pessoal

tina. “O 4cido propibnico tem efeitos
bioativos sobre os sistemas neurotrans-
missores, a acidificagio intracelular, a
liberacdo de célcio, o metabolismo de
acidos graxos, a ativacdo e desativacdo
das unibes celulares comunicantes,
a func8o imunitaria e a alteracdo da
expressdo génica, o que justifica uma
maior exploracdo para obtencdo de
respostas mais precisas”, enumera. O
pesquisador ressalta, ainda, que ha hi-
poteses de que o dcido propidnico pode-
ria viajar através da corrente sanguinea
para o sistema nervoso central, como
um hormonio, e ‘mexer’ com a bioquimi-
cado cérebro, alterando comportamen-
tos no hospedeiro humano. Entretanto,
coloca duas questbes fundamentais:
serd que uma substancia, através da
co-evolucdo das bactérias e de proces-
sos bioquimicos, poderia ser capaz de
criar movimentos repetitivos, interesses
restritivos, comprometimento social e
todos os comportamentos associados
com o transtorno de espectro autista?
Para o pediatra Bruno Acatauassu
Paes Barreto, professor-adjunto de Pe-
diatria da Universidade Estadual do
Para (UEPA) e coordenador do Grupo
Assessor de Dermatite Atdpica da So-
ciedade Latino-americana de Alergia
e Imunologia, seria muito simplista
acreditar que alteragGes na microbiota

intestinal poderiam interferir nas cau-
sas do transtorno de espectro autista.
Entretanto, o médico concorda que os
estudos demonstram que 0 genoma
das bactérias intestinais dos autistas
¢ diferente. “Isso seria uma causa ou
consequéncia do transtorno?”, ques-
tiona. Outra divida é se a microbiota
estd alterada desde o comeco da vida
oudevido a habitos alimentares ruins,
tipicos do comportamento dos autis-
tas, e do ambiente.

A existéncia do eixo cérebro-
intestino ja estd comprovada pela
Ciéncia, assim como as peculiarida-
des da microbiota de cada individuo,
e também hd comprovacoes de que a
acao do subproduto dessas bactérias
pode gerar a producdo de metabdli-
tos—horménios, citocinas —que agem
no hipocampo. “Algumas hipdteses
sugerem que as substancias toxicas
produzidas por bactérias patogéni-
cas no intestino poderiam atravessar
a barreira hematoencefélica e causar
alteracoes no cérebro”, acrescenta o
psiquiatra Estevdo Vadasz, ao acen-
tuar que a correlacdo entre cérebro e
intestino dos autistas esta demonstra-
da ha muitos anos e que os médicos,
na pratica clinica, também percebem
que hé algo errado em relacéo a esses
dois sistemas fundamentais a vida.
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1 GRAVIDEZ E PARTO

0 professor doutor Bruno Barreto explica que,
em geral, a crian¢a nasce aparentemente normal
e os pais s0 conseguem perceber que apresenta
comportamento que remete ao autismo por volta
de seis meses de vida, quando deveria passar
a se tornar mais sociavel. 0 que os estudos
pretendem avaliar € se a alteracao precoce da
microbiota podera ser um dos fatores de relevan-
cia do espectro autista e como o ambiente esta
interferindo nesta questao, inclusive o ambiente
intrauterino. “Ja se sabe que o ambiente intrau-
terino nao é tao estéril, nem tao seguro, quanto
a Ciéncia sempre pensou, e pode haver uma
microbiota primitiva em nivel de liquido amnidtico
que interfira na formacao da microbiota do bebé
apos o nascimento”, informa. Essa microbiota
alterada poderia interferir no sistema imune
da crianca e interagir com o cérebro, alterando
algumas conexoes neuronais. Embora nao se
possa afirmar ainda que as bactérias intestinais
interferem no autismo, o professor acredita que
a microbiota pode ser uma peca importante para
esclarecer os fatores que levam ao transtorno.

Na tentativa de encontrar parte dessas res-
postas, o docente desenvolve um trabalho de
avaliacao do perfil inunomodulador do parto com
gravidas alérgicas ou nao. A ideia € acompanhar
as mulheres e os bebés para avaliar se o tipo de
parto vai influenciar na microbiota da crianca logo
depois de nascer. Ja esta demonstrado que o tipo
de parto interfere na qualidade da microbiota do
bebé: enquanto o parto normal colabora para
uma ‘microbiota do bem’ no recém-nascido, a
cesarea pode ser considerada um fator negativo
para essa formacao. Além disso, a falta de alei-
tamento materno por pelo menos seis meses de
vida do bebé e o uso excessivo de antibioticos
sao fatores potenciais de interferéncia na qua-
lidade da microbiota apos o nascimento. “Isso
tudo pode alterar a microbiota e interferir no
sistema imune e na interagao com o cérebro.
Sao hipdteses, e os estudos tentam comprovar
se estao certas ou erradas”, enfatiza o pediatra.

Apesar de ser um transtorno com centenas
de causas - que envolvem centenas de genes -0
autismo também pode estar relacionado com o
ambiente. Segundo o psiquiatra Estevao Vadasz,
os casais que vivem em areas agricolas e ficam
expostos a pesticidas tém o dobro de possibili-
dade de ter um filho com a sindrome. “Nesses
casos, uma vida segura fica a trés quilometros
da area contaminada por agrotdxicos”, alerta o
professor. Como a alteragao ocorre durante a
formacao do cérebro do feto, & fundamental ter
cuidado redobrado no periodo gestacional.
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Probidticos podem

Uma das linhas de pesquisa envolvendo o uso de probidticos para me-
lhorar a microbiota de individuos com autismo esta sendo investigada no
Instituto de Tecnologia da Califérnia (Caltech), nos Estados Unidos. Publica-
do online na edi¢éo de 5 de dezembro de 2013 da revista Cell, o estudo ‘Gut
Physiology Appears to Have Effects on What are Currently Presumed to be
Brain Functions’ é o primeiro a demonstrar que as mudancas nas bactérias
intestinais podem influenciar comportamentos do autismo em um modelo
de laboratério. Coordenado pelo professor doutor Sarkis K. Mazmanian, o
estudo avaliou a interacdo microbiota-cérebro de um modelo de rato com
autismo e os cientistas descobriram que o trato gastrointestinal desses ani-
mais era permeavel. Com isso, poderia permitir que as bactérias intestinais
ultrapassassem a parede do intestino e chegassem a corrente sanguinea.
Essa mesma permeabilidade intestinal tem sido relatada em alguns indivi-
duos autistas. Além disso, a prole autista de ratas gravidas imunes ativadas
também apresentava alteractes gastrointestinais.

Para verificar se esses sintomas estavam influenciando o comportamen-
to do autismo, os pesquisadores trataram os ratos com Bacteroides fragilis,
uma cepa probidtica que tem sido usada como terapia experimental em
modelos animais com doencas gastrointestinais. O tratamento aliviou os sin-
tomas gastrointestinais no modelo animal e melhorou alguns dos principais
sintomas comportamentais, o que sugere que disfuncoes gastrointestinais
podem contribuir para desordens do desenvolvimento neuroldgico. Os pes-
quisadoresja estdo planejando um estudo clinico com pacientes para testar
o tratamento probi6tico sobre os sintomas comportamentais do autismo
humano. Outro estudo recente, desenvolvido pela Universidade da Califér-
nia (UCLA), constatou que mulheres que comiam regularmente alimentos
com bactérias probidticas alteraram sua funcéo cerebral em comparacéo
com as que ndo ingeriam os probioticos.

Pesquisadores da Universidade da Califérnia, da Universidade do
Arizona e da Universidade do Novo México, nos Estados Unidos, tam-
bém concluiram um estudo, a partir de revisdo da literatura cientifica
recente, que indicou que os microrganismos intestinais influenciam o
comportamento alimentar humano e as escolhas alimentares sao feitas
para favorecer o crescimento dessa microbiota. De acordo com os pes-
quisadores, as espécies bacterianas variam os nutrientes que necessitam,



ser bons aliados

mas sé competem entre si por comida e
para manter um nicho no ecossistema do
trato digestivo. O artigo foi publicado em
agosto narevista BioEssays. A professora
Rosa Krajmalnik-Brown, da Universidade
do Arizona, acredita que os alimentos
probidticos deveriam ser recomendados
para todas as pessoas. “Também acho que
deveriamos usar menos antibacterianos
e menos antibidticos”, orienta. O pedia-
tra Bruno Barreto prescreve probidticos
tanto para criancas quanto para pacientes
alérgicos e gestantes, porque acredita que
consegue boa adesao com o alimento fun-
cional. Para o professor, pediatras, geria-
tras, obstetras e ginecologistas deveriam
orientar mais os pacientes para ingerirem
probidticos pois, comprovadamente, es-
ses microrganismos podem ajudar a man-
ter amicrobiota intestinal mais integra e o
sistema imune mais resistente a infeccoes.

O psiquiatra Estevao Vadasz indica,
aos pacientes com autismo, probioticos
e capsulas com esporos de bactérias, que
melhoram a atividade intestinal, e fibras
prebidticas, encontradas em alguns ve-
getais, frutas e cereais, que servem de
substrato para as bactérias intestinais.
Outra opcdo para melhorar a microbiota
de autistas é o transplante de microbioma
fecal, utilizado na China ha séculos, mas
ainda com forte resisténcia no Ocidente.
Segundo o médico, € o método mais sim-
ples para repovoar a microbiota com bac-
térias boas e melhorar a sintomatologia

tipica dos individuos com autismo. O pro-
cedimento deve ser feito com frequéncia e
ainda € caro no Brasil, mas ja esta sendo
realizado no Setor de Gastroenterologia
do Hospital das Clinicas da FMUSP com
bons resultados. O professor explica que o
transplante muda o funcionamento do in-
testino e, consequentemente, do sistema
imune, e os sintomas diminuem. Ainda
nesta linha ha a opcdo de ingerir capsu-
las de microrganismos retirados da flora
de um doador, desenvolvidas no Canada
pelo professor doutor Thomaz Louie, da
Universidade de Calgary, e capsulas com
ovos de germes suinos (Helmintoterapia),
introduzida recentemente como arsenal
terapéutico para o autismo pelo professor
doutor Eric Holander, do Albert Einstein
College of Medicine, nos Estados Unidos.

OUTROS TRATAMENTOS

No caso do transtorno de espectro au-
tista, quanto mais cedo for feito o diag-
noéstico melhor serd o quadro ao longo da
vida do individuo. Por ser uma sindrome
com diferentes causas ndo hd tratamen-
to etioldgico e cada paciente deve ser
tratado individualmente. Atualmente,
ha metodologias de intervences para
tratamento que tornam a crianga mais so-
ciavel, comunicativa e com capacidade de
desenvolvimento da linguagem. Entre as
metodologias pedagdgicas mais utilizadas
estdo o Treatment and Education of
Autistic and Comunication Handicapped

Children (Teacch), o Applied Behavior
Analysis (ABA) e o Picture Exchange Card
System (PECS). Alguns medicamentos
também sdo utilizados para controlar
sintomas como agitacdo, automutilacdo,
destrutividade e irritabilidade. “No futu-
ro, poderemos utilizar o tratamento géni-
co que devera beneficiar muitos pacien-
tes”, adianta o médico Estevao Vadasz.
Além disso, ha terapias alternativas com
cachorros — cujo contato faz com que o
cérebro produza ocitocina, conhecida
como ‘hormoénio do amor’—e aplicacdode
ocitocina intranasal em pd, que melhora
a afetividade e a socializacéo do paciente.

Segundo o professor, a expectativa
de vida de um individuo com autismo €
igual a de qualquer outro — 73-74 anos
— e os sintomas tendem a diminuir com
o passar do tempo, embora a autonomia
s0 seja possivel nos casos mais leves. No
Brasil, a maior dificuldade das familias
estarelacionada ao atendimento especia-
lizado, oferecido apenas por alguns hospi-
tais universitarios. A carga de interagdes
terapéuticas é de 20 a 40 horas semanais
e envolve psicdlogos, fonoaudidlogos,
terapeutas ocupacionais, psicopedago-
gos, nutricionistas, gastroenterologistas
eendocrinologistas. “O que lamentamos €
que o Sistema Unico de Satide néo atenda
esse universo de brasileiros com autismo
e que faltem informacoes e recursos para
as familias conseguirem conviver melhor
com o transtorno”, enfatiza.
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IMPORTANTE BIOMA
BRASILEIRO PRODUZ FRUTOS
DIFERENTES, MAS COM
GRANDE VALOR NUTRICIONAL

Fernanda Ortiz
Especial para Super Sauddvel

Com sabores e caracteristicas peculia-

res, a variedade de frutos encontradas no

Cerrado é proporcional a grandiosidade

do bioma em que estéo inseridos. Con-
g siderado o segundo maior bioma da
— América do Sul, o Cerrado ocupa uma
area de aproximadamente 2 milhdes de
quilémetros quadrados, cerca de 23% do
territdrio nacional, abrangendo os esta-
dos de Goids, Tocantins, Mato Grosso,
Mato Grosso do Sul, Minas Gerais, Bahia,
Maranhéo, Piaui, Rondonia, Parand e Sdo
Paulo, além do Distrito Federal. Apesar
de ser considerado pobre em nutrientes,
o solo do Cerrado néo é obstaculo para
o desenvolvimento de plantas nativas.
De 58 espécies conhecidas, registradas e
estudadas, € evidente o valor nutricional
e os atrativos sensoriais que as caracteri-
zam como plantas alimenticias.

Pequi, araticum, baru, mangaba, gua-
vira. Apesar de pouco conhecidos em boa
parte do Pafs, esses frutos apresentam
potenciais nutritivos, sabor, aroma e cor
peculiares. Devido ao desmatamento de-
senfreado, que tem colocado emrisco boa
parte da regido de Cerrado, muitos pes-
quisadores tém estudado as proprieda-
des e funcionalidades dos frutos nativos.
Embora intimeras espécies ja sejam uti-
lizadas como alimento pelas populacoes
locais, s6 mais recentemente comegou a
crescer o interesse por esses alimentos
com sabores singulares e elevado poten-
cial nutritivo em outras regides do Brasil.
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Segundo a professora doutora Prisci-
la Aiko Hiane, farmacéutica-bioquimica
da Unidade de Tecnologia de Alimentos e
Satide Ptiblica do Centro de Ciéncias Bio-
légicas e da Saude da Universidade Fede-
ral do Mato Grosso do Sul (CCB-UFMS),
as concentracées de compostos nutritivos
e funcionais dos frutos do Cerrado variam
conforme alocalizac&o geografica, clima
e caracteristicas de cada espécie. “A quali-
dade modifica de acordo com o tamanho
do fruto e a coloracédo da casca e da polpa,
diferencas relacionadas com as condigbes
edafoclimdticas e as variacdes genéticas,
visto que plantas da mesma regido apre-
sentam grande diversidade”, explica, ao
avaliar que é de extrema importéancia o
conhecimento e a caracterizacdo dessa
variabilidade para identificar o potencial
dos frutos.

A docente comenta que alguns fru-
tos pesquisados em seu departamento,
como guavira, jenipapo, mangaba e
aracd, apresentam boa quantidade de
pectinas soltiveis e compostos com acdo
antioxidante que podem neutralizar a
acdo dos radicais livres no organismo.
Entre os antioxidantes destacam-se al-
guns minerais, vitaminas, carotenoides
e compostos fendlicos encontrados em
diferentes concentracoes. “Em quantida-
des satisfatdrias, as substancias presen-
tes nos frutos podem proteger as células

VERONICA CoRTEZ GINANI

Vo

errad

contra processos degenerativos,

atuando na prevengdo de
doencas cardiovasculares
e neurodegenerativas,
cancer, acidente vas-
cular cerebral e ar-
trite reumatoide”,
exemplifica.

Os frutos do
Cerrado também
podem ser conside-
rados fontes alterna-
tivas de proteinas,
vitaminas, minerais e
fibras. Por exemplo, a ma-
catiba apresenta célcio, ferroe
zinco; o jatoba é excelente fonte de
fibra e contém célcio, magnésio e potas-
sio; o caju-do-cerrado contém vitami-
na C. Outro fruto do Cerrado que tem
apresentado resultados promissores e
benéficos a satide € o baru. Ameacado de
extin¢do devido a extracdo predatoria da
madeira da sua espécie, o fruto tem polpa
de sabor adocicado e adstringente, e con-
tém teores elevados de acticares, fibrase
taninos. A améndoa do baru, muito con-
sumida, é concentrada em nutrientes e
componentes bioativos e possui teores
elevados de proteinas, com a presenca
da maioria dos aminodacidos essenciais,
gordura de boa qualidade nutricional,
minerais e compostos fendlicos com ati-
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vidade antioxidan-
te. “O desafio para
0 aproveitamento
da polpa de baru

na preparacéo de ali-
mentos com baixo teor
de umidade é reduzir o
sabor residual amargo”, des-
taca a professora doutora Mara

Reis Silva, do Laboratdrio de Nutricdo
e Analise de Alimentos da Faculdade de
Nutricdo da Universidade Federal de
Goias (FN-UFG).

Considerado simbolo do Cerrado
devido ao seu potencial alimentar e
econdmico para as regides produtoras,
o pequi possui uma polpa de coloracédo
amarelo intenso com sabor e aroma mui-
to caracteristicos. A farmacéutica e dou-
toranda em Ciéncias de Alimentos Maysa
do Vale, da Faculdade de Engenharia de
Alimentos da Universidade Estadual de
Campinas (FEA-Unicamp), informa que
as possibilidades de aproveitamento do
fruto sdo indmeras. “Além das prepara-
cOes tradicionais, é possivel obter um
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o6leo de boa qualidade nu-
tricional, com maior concentracdo de
acidos graxos monoinsaturados, elevado
contetido de pigmentos carotenoides e
vitamina A”, comenta. Também com alto
valor nutricional, o araticum, conhecido
como pinha ou bruto, possui indices de
vitamina, principalmente do complexo B,
tiamina, riboflavina e potentes antioxi-
dantes, como o acido ascorbico, carote-
noide, polifendis e flavonoides.

Apesar dos muitos trabalhos que
analisam os frutos, ainda ha muito que
pesquisar. Em funcédo da biodiversidade,
¢ incipiente o que se sabe sobre as pos-
sibilidades de uso e o valor nutricional e
funcional de todos os frutos presentes no
Cerrado brasileiro. “Percebe-se o imenso
potencial para producéo de alimentos no
bioma. Contudo, a exploracio agricola
da regido implica em prejuizos na sus-
tentabilidade desse ecossistema, pois
as arvores frutiferas sio danificadas,
muitas vezes destruidas, e impedem o
ciclo natural, resultando na extincéo de
diferentes espécies”, lamenta a professo-

PrisciLa Aiko HiaNE

ra doutora em
Nutri¢do Huma-
na Verbnica Cortez
Ginani, do Departamento de Nutricdo
da Universidade de Brasilia (DN-UnB),
que defende ser essencial divulgar os
frutos paraa criagcdo de uma consciéncia
de preservacdo e de estilo de vida mais
saudaveis, incluindo uma alimentacéo
variada e sensorialmente aceita.

CONSUMO

O Ministério da Satide tem estimula-
do a implementacdo de programas de
educacdo alimentar para incentivar o
consumo de alimentos potencialmente
ricos ou fontes de nutrientes, como as
vitaminas A e C, proteinas, acidos gra-
xos poli-insaturados, compostos fenoli-
cos, fibras soltiveis e insoltveis. “Muitos
desses alimentos, como os frutos nativos,
apresentam custo acessivel, mesmo para
populacGes mais carentes”, comenta a
professora Priscila Aiko Hiane, ao enfa-
tizar que o uso sustentado das fruteiras
nativas pode ser uma boa opg¢do para
melhorar a saude dos brasileiros, espe-
cialmente as criangas em idade escolar e
pré-escolar. As frutas do Cerrado podem
ser consumidas in natura, mas também
integram grande diversidade de receitas,
como preparagdes salgadas, molhos para
saladas, pées e acordas. Uma pequena
amostra dessas possibilidades esta regis-
trada nas publica¢des do Ministério da
Satide ‘Preparactes Regionais Saudaveis’
e ‘Alimentos Regionais Brasileiros’.

Fotos: Prof. Paulo Robson de Souza (UFMS)
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TECNOLOGIA

Tratamento inovador

IMPLANTE PODE SER USADO
COMO TERAPIA ADJUVANTE
PARA PACIENTES COM
DEPRESSAO E OBESIDADE

Elessandra Asevedo

A Organizacio Mundial da Saudde
(OMS) estima que mais de 350 milhdes
de pessoas sofram de depressdo no mun-
do, enquanto.a obesidade atinge 2,1 bi-
Ihdes de individuos e ja € considerada
uma pandemia pela entidade. A pesqui-
sa do Ministério da Saude ‘Vigilancia de
Fatores de Risco e Prote¢éio para Doen-
cas Cronicas por Inquérito Telefonico’
(Vigitel 2013) indica que 50,8% dos
brasileiros também estdo acima do peso
ideal e, destes, 17,5% sdo obesos. Os dois
problemas estdo na mira do Nucleo de

Neurociéncia e Neurocirurgia do Hos-
pital do Coracao (HCor Neuro), em Séo
Paulo, que realiza pesquisas com marca-
passo cerebral para estimulacgéo elétrica
do érgdo com objetivo de identificar se a
técnica pode colaborar com o tratamen-
to medicamentoso dessas doengas.
Para os estudos, o HCor Neuro utili-
za um aparelho largamente difundido
pela Cardiologia, o marca-passo. A cada
dia, o equipamento fica mais moderno
e ganha novos recursos que permitem o
uso em doencas geridtricas e cerebrais,
como Parkinson, tremores, distonias,
epilepsias e transtornos obsessivos. Na
pesquisa relacionada a depresséo, o nt-
cleo faz implante cirtirgico de marca-
passo na parede toracica, além de um
eletrodo na regido da face, no nervo
trigémeo, localizado acima da sobrance-
lha e considerado uma via importante
de acesso ao cérebro. A estimulagdo do
sistema trigeminal pode ser feita via

ERGONOMIA E FOCO DE CADEIRA DE RODAS PARA BANHO

A cadeira para banho é um equipamento
bastante utilizado por pacientes com redu-
¢do na fungio motora, seja por trauma na
medula espinhal ou devido a falta de tonus
muscular na area do tronco corporal. Entre-
tanto, a falta de praticidade, conforto e segu-
ranca é uma queixa comum entre os usuarios
desse tipo de equipa- :
mento. Por isso, o
pesquisador Ro-

drigo Gomes Curimbaba, do Programa de
Pds-Graduacdo da Faculdade de Arquitetura,
Artes e Comunicacdo da Universidade Esta-
dual Paulista (FAAC/UNESP), também gra-
duado no curso de Tecnologia em Sistemas
Biomédicos pela Faculdade de Tecnologia
(FATEC), focou na ergonomia ao desenvol-
ver uma cadeira de banho destinada a usud-
rios com falta de estabilidade ou sustentacéo
do tronco corporal, que oferece maior segu-
ranca e conforto aos usudrios, assim como
praticidade e facilidade aos profissionais e
cuidadores que aplicam o banho.
O trabalho mostrou que, embora sejam
comuns em hospitais, asilos e clinicas de
reabilitacdio e home care, as cadeiras de
banho utilizadas no Brasil ndo atendem
a demanda, oferecem pouca variedade
em relacéo aos acessorios, design e di-
mensoes, limitando consideravelmente
a autonomia, condi¢des ergondmicas e
conforto dos usudrios. A cadeira de-

ALESSANDRA GORGULHO

colocacdo de eletrodos externos ou por
implante de eletrodos subcutaneos.
Em dezembro de 2013, o hospital
iniciou a pesquisa com estimulagao ex-
terna do nervo, com eletrodos colados
na testa do paciente, e o recrutamento
do estudo envolvendo o eletrodo im-
plantével foi iniciado em abril de 2014.
O objetivo é avaliar a eficacia da estimu-
lacdo como terapia adjuvante ao trata-

senvolvida pelo pesquisador possui estrutura
em aluminio maritimo — material resistente a
corrosao —, com apoio cervical e para pernas
articulado, encosto maior, travas nas rodas
dianteiras e roda em fibra de carbono, além
de ser revestida com espuma de polietileno
expandido, material inerte que proporciona
conforto e evita que o paciente escorregue. “O
sistema de travas e freios é a grande inovagio
do projeto, por inibir o risco de quedas frontais.
A cadeira também possui outros mecanismos
inéditos, como as guardas laterais méveis e o
apoio para cervical e cabeca com ajuste tridi-
mensional”, detalha o pesquisador.

Para que o equipamento fosse projetado,
um protocolo de avaliacdo das cadeiras de ba-
nho existentes foi submetido a profissionais da
saide, que identificaram os principais pontos
de insatisfagdo, tornando possivel a elaboracdo
dos requisitos necessarios para o projeto. “O
estudo mostrou, também, que ainda ha muito
a ser desenvolvido na area de equipamentos

Divulgacao HCor
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mento medicamentoso de pacientes adultos
diagnosticados com depressao e com historico
de resisténcia ao tratamento convencional.
Para o trabalho, o HCor Neuro se baseou em
uma pesquisa realizada nos Estados Unidos,
na qual pacientes com epilepsia receberam
estimulos elétricos no nervo trigémeo e tive-
ram, como efeito secunddrio, melhora contra
a depressao.

Segundo a médica neurocirurgia Alessan-
dra Gorgulho, coordenadora do HCor Neuro,
no momento sdo 43 pacientes em estimulacao
elétrica bilateral externa e trés em estimula-
¢do elétrica bilateral subcutanea. A amostra
total é de 50 pacientes para a estimulacio
externa e de 20 pacientes para a estimula-
cdo subcuténea. “Ainda ndo temos andlises
e resultados estatisticos, pois o estudo esta
em andamento e em fase de recrutamento de
pacientes. Entretanto, trata-se de algo inédito
no mundo”, relata a responsavel pelo traba-
lho, ao reforcar que 11 pacientes ja foram es-
timulados externamente no mundo, embora

Fotos: Douglas Daniel Pereira
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destinados a pacientes com diminui¢do na
funcdo motora”, acentua Rodrigo Gomes
Curimbaba. No momento, a cadeira esta
em fase de prototipagem, disponivel para
ser licenciada e aguardando por empresas
que se interessem em produzir e comercia-
lizar. Recentemente também foi realizado
o depodsito de patente junto ao Instituto
Nacional de Propriedade Industrial (INPI).

-~

nenhum deles tenha sido implantado para
tratamento da depressao.

QUILOS EXTRAS

O Hcor Neuro também realiza pesqui-
sa inédita no combate a obesidade. Neste
caso, o eletrodo é implantado dentro do
parénquima cerebral, na regido do hipo-
talamo. Desta forma sdo transmitidos os
estimulos elétricos com baixa intensida-
de no hipotalamo ventromedial, area do
cérebro relacionada ao metabolismo e a
fome. O primeiro implante foi realizado em
um paciente com obesidade mérbida, com
objetivo de investigar a eficdcia da estimula-
cdo elétrica profunda do cérebro contra o ex-
cesso de peso. Os pesquisadores esperam que
o método aumente o metabolismo basal do
paciente. “Apenas quatro pacientes foram es-
timulados no mundo para obesidade em um
alvo diferente do que estamos estudando”,
enfatiza a neurocirurgia, que tem parceria
com o médico Antonio de Salles.

~

TESTE RAPIDO MOLECULAR DIAGNOSTICA TUBERCULOSE

A tuberculose é uma das principais doencas infecciosas a serem enfrentadas no Brasil e
no mundo, pois o diagndstico rapido e o tratamento imediato sdo acdes fundamentais para a
qualidade de vida dos pacientes. Por isso, o Ministério da Satide esta em fase final de implan-
tagdo no Pais do teste rapido molecular para tuberculose (TRM-TB), que possibilita detectar a
presenca do bacilo causador da doenga em apenas duas horas e com alta sensibilidade — cerca
de 90% — enquanto a baciloscopia é de aproximadamente 65%. O equipamento é automati-
zado e utiliza a técnica de biologia molecular para a identificacdo do DNA do Mycobacterium
tuberculosis em amostras respiratdrias (escarro). Eusadoum cartucho dentro do qual érealizado
todo o teste, permitindo o uso em laboratdrios nédo especializados e em condi¢oes bésicas de
biosseguranca. “O teste rapido também detecta a resisténcia a rifampicina, um dos principais
farmacos usados no tratamento da tuberculose”, explica o médico sanitarista Draurio Barreira,
coordenador geral do Programa Nacional de Controle da Tuberculose do Ministério da Satide.

Atecnologia foi desenvolvida por uma parceria publico-privada endossada pela Organizacéo
Mundial da Satide (OMS) em 2010. No Brasil, o teste foi avaliado por uma pesquisa realizada
pelo Ministério da Satide em parceria com a Fundagdo Ataulpho de Paiva (FAP) e Fundacéo Bill
e Melinda Gates em 2012, no Rio de Janeiro e em Manaus. Esse estudo evidenciou o aumento de
59% na taxa de notificagdo de casos bacteriologicamente confirmados, entre outras informacoes
que, em conjunto, subsidiaram a tomada de deciséo de implantar a Rede de Teste Rapido para
Tuberculose (RTR-TB) no Sistema Unico de Satide (SUS), constituida por 135 laboratérios de
93 municipios brasileiros. As cidades que compdem a lista sdo responséveis pela notificacio de

\aproximadamente 55% do total de casos novos e retratamentos da doenca registrados no Brasily
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ENTREVISTA DO MES

Burocracia prejudic

Adenilde Bringel

O Brasil perde inumeras oportunidades de participar de estudos
clinicos internacionais devido a lentidio e a burocracia dos 6r-
gaos reguladores vinculados ao Ministério da Saude. Com isso,
milhares de brasileiros deixam de ser beneficiados com a partici-
pacado em estudos que poderiam oferecer esperanca para a cura,
maior sobrevida e mais qualidade de vida para portadores de
doencas importantes. O médico Eduardo Motti, que coordena a
Alianca Pesquisa Clinica Brasil, lancada em abril de 2014, afirma
nesta entrevista exclusiva que o Pais tem o sistema de avaliacao
de pesquisa clinica mais lento do mundo e que a entidade foi
idealizada para tentar atingir um ambiente de pesquisa mais fa-
voravel, reduzindo a burocracia, criando um sistema regulatorio
mais eficiente e educando as pessoas para eliminar preconceitos
e desconfiancas em relacdo a esses importantes estudos.

A Alianc¢a Pesquisa Clinica Brasil afir-
ma que o sistema de avaliacio brasi-
leiro é o mais lento do mundo. Por que
isso ocorre?

O Brasil tem realmente o sistema mais
lento do mundo para aprovar pesquisa cli-
nica, mas hd um lado bom nisso, porque
o0s pacientes brasileiros tém uma rede de
protegdo muito boa. Quando uma pesquisa
clinica é aprovada no Brasil, jd passou por
um crivo muito seletivo, muito grande, ds
vezes até maior que em outros paises. Isso
quer dizer que nosso sistema é bom, mas é
lento, € burocrdtico. O que queremos, e te-
mos conversado muito nesse sentido, € tor-
nar esse sistema, que ¢ bom, ainda melhor,
na medida em que se torne mais eficiente,
mais dgil e traga beneficios para toda a po-
pulagdo brasileira e, evidentemente, para
médicos e pesquisadores.

Quais sio as acoes que a Alianca ja
esta tomando ou pretende tomar?

A Alian¢a tem conversado bastante
com os orgdos reguladores do Ministério
da Satide, que sdo a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (ANVISA) e o Conse-
lho Nacional de Satide (CNS), que abriga
a Comissdo Nacional de Etica e Pesquisa
(CONEP). ACONEP e a ANVISA sdo os dois
drgdos que aprovam os projetos de pesquisa
esdo responsdveis tanto pelos bons resulta-
dos como pelos problemas que temos hoje. E
com eles que temos conversado, principal-
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mente. Mais recentemente, também recebe-
mos o importante apoio da senadora Ana
Amélia Lemos, do Rio Grande do Sul, que
soube do problema das pesquisas clinicas e
das dificuldades que os pacientes tém e se
prontificou a nos ajudar. Jd ocorreu uma
audiéncia publica no Senado, na qual o
tema foi debatido extensamente e, hoje,
talvez esse apoio da senadora e de outros
membros do Senado em relagdo ao proble-
maseja umadas medidas mais importantes
no sentido de agilizar essa questdo.

Quais oportunidades o Brasil tem per-
dido com essa burocracia e quanto os
pacientes sao prejudicados por isso?

Apesquisa clinica hoje, principalmente
no setor de desenvolvimento de novos me-
dicamentos, € uma atividade global desen-
volvida exatamente da mesma maneirano
Brasil, nos Estados Unidos, na Europa, na
Asiaeemtodos os lugares. Isso significa que
quem estd desenvolvendo um novo medica-
mento pode fazer a pesquisa no Brasil ou
em qualquer outro lugar. E, hoje, € isso que
estd acontecendo. Namedida em que temos
dificuldades para aprovar as pesquisas in-
ternacionais no Brasil, esses projetos estdo
indo para outros paises, dentro e fora da
Ameérica Latina. Portanto, todos no Brasil
perdem: os médicos, porque tém menos con-
tato com esses projetos; as unidades de saui-
de, porque também poderiam se beneficiar;
e perde principalmente o paciente que tem

uma doenga grave e que, ds vezes, ndo tem
um tratamento jd consolidado no mercado
eprecisa de uma opgdo terapéutica diferen-
te, mas ndo consegue participar de um pro-
jeto de pesquisa por causa da burocracia e
da lentiddo deste processo no Pais.

Por que existem tantos entraves no
Brasil para pesquisas internacionais?
Para ser aprovado, um projeto de pes-
quisa clinica contém uma série enorme de
informagdes que precisam ser analisadas
por especialistas, e a ANVISA tem um nu-
mero muito pequeno de técnicos fazendo
isso. Para ter uma ideia, dentro do setor de
pesquisa clinica da ANVISA, até pouquissi-
mo tempo, havia sete técnicos para cuidar
dapesquisa clinica do Brasil inteiro. Desses
sete técnicos, um estd de férias, outro tem
problema de doenga, quer dizer, o niimero
de pessoas efetivamente que estdo no setor
¢ muito pequeno. A ANVISA estd fazendo
um concurso ptiblico para aumentar o nu-
mero de técnicos, mas esses técnicos ainda
ndo comegaram a trabalhar. A CONEP
também tem um problema semelhante,
porque € uma comissdo do Conselho Na-
cional de Satide e ndo tem sede, portanto,
ndo tem pessoal, ndo tem recursos endo tem
orcamento. A CONEP sé tem a boa vontade
das pessoas. Portanto, em primeiro lugar
faltam recursos humanos, recursos fisicos
e recursos financeiros, que o governo teria
obrigagdo de fornecer. Em segundo lugar,
existe um problema de md vontade em se
acreditar que as pesquisas que vém de fora
do Brasil estdo aqui para explorar o bra-
sileiro, o que € um engano. Se a pesquisa
ndo vem para o Brasilird para outro lugar,
porque é feita exatamente do mesmo jeito
em qualquer pais. Se um estudo € gerado e
produgido no Brasil ndo precisa passar por
toda essa burocracia, mas, se vier de fora,
precisa. E um duplo padrdo de aprovagao
e isso faz que com muitas pesquisas, prin-
cipalmente as globalizadas, que tém maior
pressdo por tempo, sejam prejudicadas.

Existem pesquisas que avaliam perfil
de populacio para desenvolvimento
de medicamentos. Neste caso, o Brasil
perde ainda mais?

Esse é um ponto muito importante, por-
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a pesquisas clinicas

que o Brasil precisa conhecer um pouco me-
lhor sua populagdo. Isso € o que chamamos
de estudo epidemioldgico, um estudo que
ndo visa um tratamento, mas sim conhe-
cer a situagdo daquela regidio ou pais. Hoje
emdia, de acordo com as regras que temos
aqui, se eu, como médico, quiser fazer um
estudo epidemiologico, fico responsdvel por
tratar aquelas pessoas que estou avaliando.
Por exemplo, um médico ou pesquisador
queesteja desenvolvendo uma pesquisa com
uma populagdo de mil pessoas para inves-
tigar o diabetes, se descobrir 100 casos da
doenga passa a ser responsdvel pelo trata-
mento daquelas pessoas que diagnosticou.

Mas ai fica dificil para o pesquisador...

Exatamente. O que acontece hoje é que
os estudos epidemioldgicos, que sdo aqueles
que a populagdo brasileira precisa muito,
acabam sendo prejudicados porque o pes-
quisador tem de saber, antes de fazer o es-
tudo, se vai ter condigoes de tratar aquela
parcela da populagdo, quando sabemos que
¢ dever do Estado fornecer essa assisténcia.

Quais doencas poderiam ser mais bem
tratadas ou menos negligenciadas no
Brasil se houvesse mais incentivo a
pesquisa?

Em uma palavra: todas, mas aquelas
em que temos mais necessidade médica ndo
atendida sdo as que sofrem mais, porque
sdo essas que precisam de novos tratamen-
tos. Entre essas doengas estdo o cancer, as
doengas raras, o proprio diabetes, a asma,
a dengue, enfim, uma série de doengas
cronicas que precisam de novos tratamen-
tos, além das vacinas que precisam ser
desenvolvidas para proteger a populagdo.
E, com isso, os pacientes ndo tém acesso,
por exemplo, a um medicamento novo que
poderia melhorar sua qualidade de vida.
Outro beneficio é que, quando se tem um
projeto de pesquisa global, hd um financia-
mento jd feito, o que quer dizer que a pes-
quisa remunera o sistema de satide local,
pois traz seu proprio recurso. Na verdade,
o projeto acaba ajudando as unidades de
satide quevdo participar, porque 0s pesqui-
sadores vém com equipamentos, recursos e
treinamento que ficam aonde o projeto de
pesquisa é realizado.

Essa burocracia traz prejuizo princi-
palmente para pacientes com doencas
cronicas?

Para o paciente de doenca cronica e
para o paciente de doenga grave. Um indi-
viduo com uma doen¢a mortal que ndo
tenha um tratamento disponivel na farmd-
cia, mas que tenha um projeto de pesquisa
em andamento, poderia ser beneficiado e
ganharuma esperanga de sobrevida. Quem
ndo gostaria de participar? Um caso tipico
¢ do ex-vice-presidente da Reptiblica José
Alencar, que s6 viveu mais tempo porque
participou de um projeto de pesquisa nos
Estados Unidos para tomar um medica-

mento experimental, porque o estudo ndo
estava aprovado no Brasil. Quem ndo tem
recursos parairao exterior fica sem a possi-
bilidade de melhorar oumesmo de retardar
o agravamento da doenga.

Os estudos costumam envolver univer-
sidades e centros de pesquisas?

Todos sdo feitos nas universidades enas
clinicas, porque os grandes laboratorios
ndo atendem pacientes, s6 pesquisam, pro-
duzem e vendem remédios. O atendimento
aos pacientes envolvidos nas pesquisas é
feito nos hospitais das universidades ou de
uma entidade conveniada.
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Toda essa dificuldade é antiga?

Sim, € uma questdo que vem jd de bas-
tante tempo. A nossa regulamentagdo de
pesquisa clinica comegou em 1996 e, quan-
dofoiemitida a primeiraresolucdo—196, de
1996 —, ndo continha essa discriminagdo. A
lei continha vdrias regras que mostravam
como a pesquisa tinha de ser feita e o rigor
que deveria ser seguido, mas ndo discrimi-
navao tipo de pesquisa. Essa discriminag@o
aconteceu um ou dois anos depois da resolu-
¢do, quando uma ala ‘mais preocupada’do
setor da satide comegou a achar que seria
possivel beneficiar as indtistrias brasileiras
e o pesquisador brasileiro se houvesse uma
trava maior para estudos internacionais.
Quando, na verdade, o que acontecet foi o
contrdrio: acabamos prejudicando as pes-
quisas nacionais e as pesquisas em hospitais
publicos, porque os recursos que poderiam
usar, advindos da pesquisa internacional,
acabaram ndo chegando na quantidade
que poderiamos ter.

Os governos, de forma geral, injetam
pouca verba para pesquisa?

O pesquisador tem hoje, no Brasil, ver-
ba suficiente para pesquisa; o que ndo tem
éumaestrutura de suporte. Um médico ndo
trabalha sozinho; precisa dos outros profis-
sionais da satide e de administradores que
vdo ajudar com os projetos. E essa estrutura
que ndo temos, assim como equipamentos.
O que também ndo temos sdo recursos hu-
manos treinados para pesquisa. Esse treina-
mento é um dos beneficios que os projetos
internacionais trazem. Por exemplo, um
projeto necessita de 10 hospitais envolvidos
com a pesquisa, mas so cinco tém pessoas
treinadas. Os outros cinco vdo receber trei-
namento do laboratorio que financia a pes-
quisa, e esse treinamento ficard dentro da
institui¢do. Esse talvez seja um dos maiores
beneficios colaterais da pesquisa clinica: o
treinamento denovosrecursos humanosea
abertura de umnovo mercado de trabalho.
Para ter uma ideia, uma estatistica recente
nos Estados Unidos apontou que o niimero
de pessoas empregadas no setor de servigos
de pesquisa — que ndo sdo pesquisadores,
mas aqueles que estdo em volta, ajudando
os projetos — € de meio milhdo de pessoas.
Vamos imaginar que tivéssemos 5% disso
no Brasil: seriam 25 mil pessoas com em-
prego e conhecimento!

Se tivesse recursos e estrutura, o Bra-
sil teria pesquisadores suficientes?

A cada ano, o Pais forma 10 mil douto-
res em todas as dreas, portanto, temos
muita gente preparada. O que ndo temos
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O pesquisador tem
hoje, no Brasil, verba
suficiente para
besquisa; o que ndo
tem € uma estrutura
de suporte, Um médico
ndo trabalha sozinho;
precisa dos outros
profissionais da satide
e de administradores
que vdo ajudar
com os projetos.

¢ uma formagdo voltada para o mercado.
Os doutores sdo académicos, formados e
voltados para fazer pesquisa dentro das
universidades, como se a academia existisse
independentemente das empresas e do pro-
prio governo, e independentemente da ne-
cessidade da populagdo. E isso que precisa
mudar; precisa haver um direcionamento
dos profissionais, principalmente 0s novos,
para o mercado de trabalho, para o mer-
cado cientifico e para o mercado em geral.

O pesquisador académico tem um
pouco de preconceito em manter um
relacionamento com um laboratério?
Muitos tém, porque acreditam que, na
hora que tiver um contrato com o laborato-
rio, passard a ser refém daquele laborato-
rio. Endo € assim, porque um contrato pre-
coniza direitos e deveres. Assim, desde que
as regras sejam bem negociadas, que sejam
interessantes para as duas partes, ninguém
fica refém de ninguém. Hoje em dia, uma
das coisas mais fundamentais na pesquisa
clinica € a transparéncia das informagoes
e, quando vamos fazer um projeto de pes-
quisa, o orcamento de tudo o que vai ser
gasto, de tudo que o pesquisador vaireceber,
passa pela aprovagdo do Comité de Etica,
porque éuma questdo ética saber se aquela
pesquisa estd sendo feita com valores que
estdo dentro dos pardmetros do mercado.

Qual é a principal diferenca do Brasil
em relacdo aos paises lideres em pes-
quisa, como Estados Unidos, Coreia do
Sul, Canada, Japao e Australia, além
da Unido Europeia?

Somos menos competitivos, porque nes-
ses paises existe uma vontade dos governos
de apoiar e suportar as entidades de pesqui-
sas clinicas, tanto do lado do pesquisador e
do centro de pesquisas quanto da industria.
Por exemplo, a agéncia regulatoria da Aus-
trdlia faz antincios em revistas médicas di-
zendo “venham fazer pesquisana Austrdlia,
nos temos condicdes de fazer”. A Coreia do
Sultem uma politica de Estado que estimu-
la a pesquisa clinica, que dd treinamento
e recursos, que cria centros de pesquisa.
Sdo paises que sabem que tém de ser mais
competitivos do que sdo e estdo buscando
isso como politica ptiblica. No Brasil, ao
contrdrio, parece que as entidades gover-
namentais trabalham contra isso.

Qual seria o caminho para o Brasil ser
mais competitivo em pesquisa?
Basicamente dois caminhos. Primeiro,
uma reducdo da burocracia que poderia,
imediatamente, diminuir os prazos de
aprovagdo e dar condicbes de entrarmos
em mais projetos de pesquisa. Em segundo
lugar, favorecer o treinamento de mais
recursos humanos, fazer com que as pes-
soas que estdo em nivel de pés-graduagdo,
Ou mesmo 0s novos profissionais que saem
das universidades, entendam o que é pes-
quisa clinica e possam participar. Algo mui-
to interessante € que os novos profissionais
que comegam na pesquisa sao muito entu-
siasmados pelo que fazem, porque estudam,
tém contato com outros paises e com novas
descobertas. Portanto, esses profissionais
poderiam ser os multiplicadores do treina-
mento da educagdo sobre a atividade.

Qual é o perfil basico de um profissio-
nal para se tornar um pesquisador?

Aprimeira caracteristica de um pesqui-
sador, ndo s6 na Medicina, € ter curiosidade
evontade de estudar. Temos excelentes pes-
quisadores no Brasil e teriamos condigoes
de ter muito mais. E fato que tem muito
pesquisador brasileiro mais conhecido no
exterior do que internamente, e muitos re-
correm a financiamentos externos porque
ndo encontram, no aparato regulatcrio
brasileiro, espaco para conduzir seus estu-
dos de forma mais dgil.

Quanto em média o Brasil produz de
pesquisas por ano?
Todas as pesquisas com medicamentos,



por exemplo, precisam ser registradas em
um site publico antes de comecar. O site
mais utilizado é o clinicaltrials.gov, queretl-
ne o maior nimero de pesquisas. Segundo
os dados deste site, sdo mais ou menos 100
mil projetos de pesquisa iniciados por ano
no mundo todo. Desses, eu diria que cerca
de 50% ou um pouco mais estdo nos Esta-
dos Unidos e os outros estdo espalhados pelo
resto do mundo. Desses 100 mil, mais ou
menos 3 mil estdo no Brasil e, desses 3 mil,
vamos ficar com 300, 400 projetos com no-
vos medicamentos, quando poderiamos ter
vdrios multiplos disso. Hd alguns meses, por
exemplo, o Hospital do Cancer de Barretos,
que € muito conhecido e faz muitas pesqui-
sas, tinha 51 estudos, dos quais apenas 17jd
estavam abertos e em andamento, e todos 0s
outros esperando a aprovagdo, que duraem
média um ano. Nos outros paises, a média
de tempo de aprovagdo de um estudo € de
dois a trés meses, ndo mais que isso.

No periodo de um ano, quantos pa-
cientes poderiam ser beneficiados por
uma pesquisa clinica?

Ndo temos uma informagdo precisa,
mas posso afirmar que um paciente com
uma doenga grave ndo pode esperar um
ano, alids, ndo dd para esperar nem dois
meses; precisa ter a solugdo em questdo de
dias, semanas, pois € isso que 0corre nos ou-
tros paises. Se um individuo chegar a um
hospital com diagndstico de cdncer quer
uma solugdo naquela consulta, quer um
encaminhamento naquela consulta. Sem
falar que, no caso dessas doengas letais,
uma sobrevida de trés meses, seis meses, um
ano, € importantissima para o paciente e
paraafamilia, e é um direito também. Aqui
no Brasil perdemos muitos estudos. Apenas
para dar um exemplo: uma associagdo de
empresas farmacéuticas fez um levanta-
mento com 17 empresas que fazem pesquisa
clinica no Brasil—ndo € o total, mas apenas
uma parcela. Essas 17 empresas perderam,
em 2012, 112 projetos de pesquisa que po-
deriam ser feitos aqui. Quando a pesquisa
iaser aprovada aqui, jd estava terminando
nos outros paises. Com isso, cerca de 4 mil
pacientes deixaram de ser beneficiados.

Qual seria o tempo ideal para desen-
volvimento de um novo medicamento?

Ao desenvolver um novo medicamento
épreciso passar por vdrias fases de estudos.
Na primeira estudamos voluntdrios sadios
S0 para ver como € a farmacologia da dro-
ganaquele individuo. Esses estudos duram
poucas semanas e usam um niimero relati-
vamente pequeno de pessoas, por volta de

A maioria dos novos

medicamentos lancados
por laboratorios
internaciondis tem uma
presenca de pacientes
brasileiros muito inferior
ao necessdrio. £ isso
€ Uma pend, porgue o
Pais € o sexto ou setimo
mercado farmacéutico
no mundo.

100. Depois que o medicamento mostra que
tem potencial para continuar sendo pesqui-
sado, vamos para afase 2, quando serd tes-
tado em pacientes com a doenga. Os primei-
ros estudos em pacientes também sdo mais
curtos para avaliar se o efeito se comprova,
adoseideal, se o medicamento ndo apresen-
ta grandes efeitos colaterais e qual € o nivel
de reducdo daquela doenga. Na fase 2 s@o
envolvidos de 200 a 500 pacientes e o tem-
po depende da enfermidade a ser tratada.
Se o medicamento for aprovado vai para a
fase 3, muito maior, que vai simular o uso
da medicag¢do em uma populagdo que estd
nos hospitais. Nesta fase vamos precisar de
3, 4, 5mil pacientes, que vdo receber onovo
medicamento, em geral comparado com o
uso do tradicional por um grupo controle.
Dependendo do tipo de andlise se estabelece

Epuarno Morrt

a amostra necessdria. Se estivermos anali-
sando um efeito muito fdcil de ser observa-
do, poucos pacientes podem dar uma ideia
de que aquele efeito ocorre; se queremos
ver pequenas alteragdes vamos precisar de
um niimero muito grande de pessoas. Todo
este processo ocorre depois dos estudos de
laboratdrios com animais de experimenta-
¢do, o que € absolutamente necessdrio para
ter uma seguranca minima de que aquela
molécula pode ser utilizada em um ser hu-
mano. Entre o pesquisador descobrir uma
molécula e ter informagdo suficiente para
registrd-la sdo necessdrios cerca de 10, 12
anos. Afase de experimentagdo clinica dura
CINnco anos ou mais.

O fato de o Brasil dificultar a participa-
cao faz com que o paciente brasileiro
tenha menos oportunidades de ser
beneficiado?

O paciente brasileiro perde em duas
questoes: primeiro, porque ndo participa
da pesquisa e ndo tem o beneficio de usar
aquele medicamento novo que poderia
trazer uma melhora para seu quadro —
lembrando que nem sempre isso acontece.
Em segundo lugar, perde quando esse me-
dicamento € langado, porque ndo terd sido
experimentado no Brasil, ou seja, sem que
0S pacientes com a nossa genética e 0 nosso
ambiente tenham participado das pesqui-
sas. A maioria dos novos medicamentos
lang¢ados por laboratorios internacionais
tem uma presenca de pacientes brasileiros
muito inferior ao necessdrio. E isso é uma
pena, porque o Brasil € o sexto ou sétimo
mercado farmacéutico no mundo, o que
significa dizer que consumimos umaquan-
tidade de medicamentos muito importante,
mas esse consumo ndo ¢ acompanhado pelo
conhecimento que deveriamos ter adquiri-
do por meio das pesquisas no Pats.

Quem participa da Alianca Pesquisa
Clinica Brasil?

Entidades de pacientes e de pesquisado-
res, centros de pesquisa, industrias e uni-
versidades, o setor produtivo, unidades de
satide independentes, enfim, é uma alianga
bastante ampla. A entidade surgiu oficial-
mente em abril deste ano, mas as tratativas
comegaram em 2013. Nosso objetivo € criar
um ambiente de pesquisa mais favordvel no
Brasil, reduzindo a burocracia, criando um
sistema regulatorio mais eficiente e, ao mes-
mo tempo, educando as pessoas para o que
€ pesquisa clinica no sentido de diminuir
preconceitos, trazer informagoes e treinar
novos profissionais para criar um ambiente
de pesquisa mais favordvel ao Pais.
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FORMULA DE ESTUDO

Durante o periodo de interven-
cao foram administrados 65ml/
dia de leite fermentado contendo
um minimo de 6,5 x 10° UFC de
L. casei Shirota ou 65ml/dia de
placebo. Todos os ingredientes fo-
ram idénticos aos produtos da pes-
quisa e placebo, e os participantes
nao conseguiram distinguir entre os
dois. Outros valores de nutrientes
foram 1,3g de proteina, 0,004¢g de
gordura e 18,0g de carboidratos por
100ml e 580mg de acido lactico.
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ESTUDO DESENVOLVIDO POR
PESQUISADORES DA Y AKULT
AVALIOU INDIVIDUOS QUE
INGERIRAM LEITE FERMENTADO
COM L. CASEI SHIROTA

Linde Tilley, Kadeen Keppens,
Groepspraktijk Heirnis, Ghent, Belgium;
Akira Kushiro, Toshihiko Takada,
Takafumi Sakai, Yakult Central Institute
for Microbiological Research, Tokyo,
Japan, Mario Vaneechoutte, Yakult
Central Institute for Microbiological
Research, Tokyo, Japan, Bart Degeest,
Yakult Belgium, Brussels, Belgium

Probioticos sdo microrganismos vivos
que, quando administrados em quantida-
des adequadas, conferem beneficios a
saide do hospedeiro. As cepas probidti-
cas tém propriedades e alvos especificos
no trato intestinal humano e o probidtico,
independentemente de sua posicéo taxo-
nomica, é unico. Portanto, os beneficios
paraasaude de cada cepa devem ser ava-
liados individualmente. Uma proprieda-
de fundamental de todos os probiéticos

MEDICOES

A consisténcia das fezes foi avaliada diariamente durante a pré-ingestao, ingestao e o
pos-término da ingestao, de acordo com a Escala de Formato de Fezes de Bristol de sete
pontos (7: aquosas, nao solidas, 6: aquosas, pedacos de solidos irregulares, 5: macias, com
bolhas, 4: macias, em forma de salsicha, 3: duras em forma de salsicha, 2: muito duras
em forma de salsicha, 1: massas duras, sem forma definida). A consisténcia das fezes foi
calculada por uma média das pontuagdes e outros questionarios (avaliagao de constipagao
e saude digestiva) foram preenchidos semanalmente durante todo o periodo de estudo,
a fim de detectar possiveis efeitos e a aderéncia do participante. 0 bem-estar geral dos
participantes foi checado e uma avaliagao global foi realizada apds quatro e oito semanas.

As amostras de fezes de 60 voluntarios (metade da populacao estudada) foram analisadas
apos a pré-ingestao (duas semanas), ingestao (seis semanas) e pos-término da ingestao (oito
semanas). As amostras de fezes foram mantidas a baixa temperatura (4°C) durante o arma-
zenamento e transporte. Depois de confirmar a condicao de amostras durante o transporte,



as de constipagao

€ manter-se viavel e atingir o seu local de
acdo. Na maioria das vezes, trata-se de
sobrevivéncia durante o transito através
do intestino. Tém sido documentados os
efeitos adversos das condi¢des do trato
gastrointestinal, tais como pH baixo, bile
e enzimas digestivas, que interferem na
capacidade de sobrevivéncia das bacté-
rias probidticas (ILSI Europa, 2013).
Varias bactérias apresentam diferen-
tes niveis de tolerdncia as condicGes
do trato gastrointestinal, mas todas, se
genuinamente probidticas, exibem as
propriedades benéficas a satide. O habito
intestinal € um biomarcador til da satide
intestinal, especialmente da fungdo do c6-
lon, e é normalmente definido em termos
de frequéncia de evacuacao, consisténcia,
formato e peso das fezes. Atualmente, as
atencOes estdo voltadas para os sintomas
de constipagdo ou diarreia, devido ao au-
mento da incidéncia, pois atinge de 10%
a 15% da populac@o que sofre da sindro-
me do intestino irritdvel. Embora a causa
seja complexa e possa estar associada ao
desequilibrio da microbiota intestinal, a
expectativa é que, como os probi6ticos
sdo complementos alimentares de facil
acesso, oferecam seguranca para a me-
lhora dos sintomas da constipagao.
Preparados liofilizados com a cepa

0,4g a 0,6g de amostras de fezes foram pesadas, seguidas da adicao de 2g
de granulos de vidro esterilizados aquecidos a seco e tampao de diluigao de
PBS (nove vezes o peso da amostra), a suspensao foi homogeneizada.

Esta suspensao fecal foi considerada com uma diluicao de 10 vezes da
amostra fecal e usada como solucao de inicio para as diluicoes em série.
0s 100 pl de diferentes diluigoes foram inoculados em placas de agar de
Vancomicina Lactitol LBS (LLV) e cultivados a 37°C por trés dias. As colonias
que se desenvolveram nas primeiras placas foram divididas em tipos diferen-
tes de acordo com tamanho, cor, brilho e forma, antes de serem submetidas
a analise microscopica e coloragao de Gram. Colonias com uma morfologia
microscopica mais semelhante ao Lactobacillus casei Shirota foram exami-
nadas por ELISA usando um anticorpo monoclonal especifico contra LcS. 0
método utilizado foi descrito anteriormente por Yuki e col., em 1999.

Lactobacillus casei Shirota (LcS), ou leite
fermentado com LcS, ainda sdo utiliza-
dos para o tratamento de pacientes com
constipacdo. A consisténcia estd rela-
cionada com a qualidade das fezes, que
normalmente é de 70% a 80% de agua,
enquanto individuos com prisédo de ven-
tre geralmente evacuam fezes mais duras,
com um teor de 4gua menor do que 70%.
Devido a dureza e ao ressecamento das
fezes é que ocorre o desconforto durante
a evacuacao e os estudos demonstraram
que o LcS influencia na consisténcia das
fezes. O objetivo deste estudo foi reforcar
as observacoes anteriores de que a inges-
tao de L.casei Shirota melhora os habitos
intestinais e a consisténcia das fezes,
presumindo-se que, para obter o efeito
benéfico, as bactérias tém de sobreviver
a passagem pelo trato gastrintestinal até
que atinjam o local de acdo. Uma segunda
parte deste estudo foi focada na detec¢do
de bactérias viaveis nas fezes.

ENSAIO CLINICO

Um total de 120 individuos que sofria
de constipacdoleve, comidades entre 18 e
65 anos, participou do ensaio controlado
com placebo, duplo-cego, randomizado.
A constipacdo leve foi definida como
quatro ou menos momentos irregulares

de evacuagdes por semana ou na difi-
culdade de evacuar em pelo menos 25%
das vezes. De acordo com os critérios de
Roma III, a constipacéo é definida como
aocorréncia de menos de trés momentos
de evacuacio irregulares por semana ou
a dificuldade em pelo menos 25% das
evacuacoes. Todos os participantes deste
estudo foram voluntarios e os critérios de
exclusdo eram gravidez, alergia as protei-
nasdo leite, constipacio severa (de causa
organica ou neuroldgica), uso regular de
probidticos nas quatro semanas anterio-
res, uso regular de laxantes, medicacéo
antidiarreica, medicamentos com efeitos
anticolinérgicos ou antibidticos (no perio-
do de trés semanas antes do estudo). Aos
participantes foi solicitado ndo mudarem
seus habitos alimentares durante o estu-
do, realizado de acordo com a Declara-
¢do de Helsinki. Dos 120 individuos, 113
completaram a parte clinicado estudo. No
primeiro exame, os participantes foram
avaliados por um questiondrio com da-
dos demograficos e histdrico médico (in-
cluindo fatores de risco, como tabagismo
e dietas). O exame inicial foi seguido por
um intervalo de duas semanas e quatro
semanas de intervencdo. A avaliagdo final
foi realizada ap6s um periodo de duas se-
manas do término da experiéncia.

ANALISE ESTATISTICA

A forca do atual estudo foi calculada com
base nos niveis da incidéncia de constipagao de
um estudo conduzido anteriormente (Koebnick e
col., 2003). Era necessario um niimero total de
104 individuos para o estudo atual (desistentes
nao entraram na contagem) e a analise estatis-
tica de todos os resultados foi realizada usando
SAS. Dependendo da validade dos dados (niimero
de participantes por pergunta) foram utilizados
o Teste de estudo t, teste de classificacao de
Wilcoxon ou ambos. Nao foram incluidos na ana-
lise estatistica temas que nao apresentavam os
dados completos.
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Resultados e discussoes

No total, 113 individuos foram inscri-
tos para participar do estudo. Destes, 106
participantes (50 no grupo Yakult e 56 no
grupo placebo) terminaram a parte clinica
do estudo e 49 deles (19 do grupo Yakult
e 30 do grupo placebo) participaram no
estudo microbioldgico (andlise fecal). No
periodo pré-ingesto foi detectado LcS em
cinco individuos (quatro no grupo Yakult
eum no grupo placebo), e amostras fecais
de sete pessoas (trés no grupo Yakult e
quatro no grupo placebo) néo foram en-
tregues nos trés periodos. Considerou-se a
andlise microbiolégica para 37 individuos
(12 no grupo Yakult e 25 no grupo place-
bo). Nao houve diferencas entre os gru-
pos em relacdo a idade, indice de massa
corporal, sexo, estado geral de satide ou
hébitos alimentares. Também néo houve
diferenca significativa na frequéncia de
evacuacoes entre os dois grupos, quan-
do se comparou semana por semana ou
os trés periodos (pré-ingestdo, ingestao,
pos-término da ingestao).

Ao comparar diferencas de médias

nos trés periodos dentro dos grupos
observou-se uma mudanca significativa
na frequéncia de evacuacbes entre o
periodo 1 (pré-ingestdo) e 2 (ingestéo),
tanto para o grupo Yakult quanto para
o placebo. No periodo 3 (pds-término
da ingestdo), em relacdo ao periodo 2
(ingestdo), observou-se uma melhora
significativa para o grupo Yakult, mas
apenas uma tendéncia de melhora para
o grupo placebo (ndo significativa). Para
o periodo 3 (pds-término da ingestédo)
em relacédo ao periodo 1 (pré-ingestdo)
foi observada uma diferenga significativa
para o grupo placebo. Avaliados em con-
junto, ndo € possivel tirar conclusées com
base nas observacdes para a frequéncia
de evacuacoes, e a consisténcia das fe-
zes no inicio da intervengdo ndo diferiu
entre os grupos. A consisténcia das fezes
foi medida através da Escala de Fezes de
Bristol durante as semanas 1 e 2, na qual
calculou-se de 2,832 + 1,198 no grupo
Yakult, e 3,001 + 1,251 no grupo place-
bo. A consisténcia das fezes foi calculada

baseada namédia semanal das Escalasde
Fezes de Bristol.

Quando os trés periodos foram com-
parados foi observada uma melhora
significativa na consisténcia das fezes
entre o periodo 2 e as duas primeiras se-
manas (periodo 1) para individuos com
ingestdo de L. casei Shirota. As fezes se
tornaram mais suaves e umidas apos a
ingestdo de Yakult, mas os efeitos de-
sapareceram durante o periodo de pds-
término da ingestdo. Em individuos que
ingeriram placebo nio foram observadas
alteracOes. Além disso, um Teste de es-
tudo t de comparagdo entre os grupos
demonstrou efeito significativo quando
das diferencas para o (i) periodo me-
nos ingestdo pré-ingestdo (avP2-avP1)
(p=0.040) e periodo de wash-out (ii) me-
nos o periodo pré-ingestdo (avP3-avP1)
(p=0,045), confirmando que a ingestao
de Yakult resultou em melhora significa-
tiva de consisténcia de fezes em compa-
racdo com o placebo.

Da semana 3 até a semana 8 houve

IOUTRAS COMPROVACOES CONFIRMAM BENEFiCIOS

Estudos mais recentes mostram uma
melhora na consisténcia de fezes apos o
consumo de probidticos. A consisténcia
das fezes, como parte do habito intesti-
nal, é considerada o principal biomarca-
dor para avaliar a saude intestinal, em
especial a fungao do colon. Apesar de um
mecanismo secundario deste beneficio
dos L. casei Shirota na consisténcia das
fezes ser desconhecido, uma potencial
interacao entre LcS ou de seus metabdli-
tos e o controle do conteudo de agua
nas fezes € uma fungao importante do
intestino grosso e constitui uma hipote-
se promissora. Pessoas com prisao de
ventre apresentam uma diminuicao da
motilidade do cdlon e tem sido demons-
trado que os LcS diminuem as queixas
relacionadas com a constipagao, devido
a propriedade de melhorar a qualidade
da microbiota intestinal.
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Foi demonstrado que nao so o nimero
de bactérias de LcS aumenta nas fezes
apos o consumo de Yakult, mas também o
niimero total de lactobacilos e bifidobacté-
rias. A quantidade de bifidobactérias esta
relacionada a uma microbiota saudavel e
essas bactérias desempenham um papel
importante na regulagao do teor de agua
do conteudo intestinal. Além deste efeito,
foi demonstrado que os lactobacilos e as
bifidobactérias produzem metabolitos,
como lactato e acidos graxos de cadeia
curta, que podem aumentar o teor de agua
no intestino devido a seu efeito osmético.
As interagoes entre L. casei Shirota e o
sistema nervoso entérico (SNE) no intesti-
no também podem ser consideradas um
possivel mecanismo para o efeito dos LcS
sobre a consisténcia das fezes. 0 SNE é
o conjunto de todos os neuronios do trato
gastrointestinal e estima-se que existam

150 milhoes de células nervosas, que
constituem o chamado ‘Cérebro do Intes-
tino’. O SNE regula diferentes atividades
dos intestinos, como motilidade, secrecao,
fornecimento de sangue e reacoes imunes.
Finalmente, supoe-se que a amonia e 0s
acidos biliares conjugados estejam envol-
vidos na diminuigao do transito intestinal,
resultando em constipacao. Consumir o
leite fermentado com Lactobacillus casei
Shirota, no entanto, reduz claramente a
atividade de enzima microbiana levando a
substancias xenobiéticas. A formagao de
outras substancias nocivas, como amonia
e compostos fenolicos, também diminuiu.

A maioria das possiveis explicacoes
para o efeito sobre a constipagao baseiam-
se na influéncia dos L. casei Shirota sobre
a microbiota do hospedeiro. Consequente-
mente, as bactérias tém de chegar vivas
ao local de acao, demonstrado na segun-

DenisonDmitry/thinkstockphotos.com



uma clara tendéncia de o L. casei Shirota
ser mais eficiente no aumento da umida-
de das fezes em comparagdo com o place-
bo. Tomados em conjunto, foi observado
neste estudo um efeito significativo do
Yakult na consisténcia de fezes (melhoria
naEscala de Formato de Fezes de Bristol).
O efeito foi demonstrado dentro do gru-
po que ingeriu LcS pela comparacéo da
consisténcia de fezes, antes e apos a inges-
tdo, e entre os grupos de individuos que
ingeriram L. casei Shirota e placebo. Este
efeito desaparece durante o periodo de

da parte deste estudo. Para confirmar a
sobrevivéncia dos LcS no intestino foram
analisadas a metade das amostras fecais
da populacao de estudo. Neste relatorio,
o nimero de bactérias viaveis dos LcS
€ expresso como o valor logaritmico de
unidades formadoras de colonias (UFC)
por gramas de fezes. O valor logaritmico
do limite da deteccao para o LcS é defi-
nido como 2. Ao comparar os resultados
das analises fica evidente que, no grupo
Yakult, o nimero de LcS aumentou apds
0 consumo de quatro semanas e diminuiu
novamente no periodo pds-término da
ingestao. Nenhum aumento foi observado
no grupo placebo. O L. casei Shirota foi
detectado nas amostras de fezes em 11
dos 12 participantes e o valor logaritmico
de UFC média por grama de fezes foi de 5,2.
Quanto ao grupo placebo, os LcS nao foram
detectados em 17 dos 25 participantes.

wash-out. Na verdade, o consumo diario
deleite fermentado contendo LeS reduziu
o incidéncia de fezes duras e irregulares
em uma populagio saudavel. No presente
estudo na Bélgica e em estudos anteriores
no Japao (Matsumoto e col., 2006) e na
Alemanha (Koebnick e col., 2003), a fre-
quéncia das evacuagdes tem sido utilizada
como critério de inclusio e como um dos
indicadores, juntamente com a consis-
téncia de fezes, para avaliar o beneficio
da ingestdo de probidticos. Enquanto os
estudos anteriores mostraram a melhoria

Inesperadamente, no grupo placebo foram
encontrados baixos niveis de LcS em amos-
tras fecais durante o periodo de ingestao
em sete individuos. Pode-se especular que
a contaminacao pode ter ocorrido durante
o processo de diluigao ou cultivo. O LcS foi
detectado em grande quantidade (mais de
7 log10) em um unico voluntario, e pode
ser que tenha consumido leite fermentado
durante o periodo de ingestao.

Na literatura cientifica recente, os
métodos para determinar a resisténcia
de bactérias probidticas sao muitas vezes
criticados, porque s6 podem ser colhidas
amostras na extremidade do trato gastroin-
testinal (fezes). Para os L. casei Shirota,
no entanto, além de dados i vitro, muitos
outros foram acumulados para demonstrar
aresisténcia ao longo do trato gastrointes-
tinal em humanos. Este estudo confirma
resultados anteriores. Além disso, a viabili-

da frequéncia de evacuacoes, nenhuma
diferenga significativa foi observada nos
resultados entre teste e placebo, embora
todos os trés estudos demonstrassem a
melhoria da consisténcia das fezes inde-
pendentemente de diferentes populagdes.
Com base nessas evidéncias, é tentador
especular que a consisténcia de fezes pode
ser um indicador primario melhor do que
a frequéncia de fezes, ndo s6 para avaliar
o efeito de probidticos no funcionamento
intestinal, mas também para selecionar o
grupo-alvo.

dade das bactérias no trato gastrointes-
tinal esta relacionada ao efeito clinico
descrito na primeira parte deste estudo.
A ingestao do leite fermentado com LcS
trouxe um efeito significativo na consis-
téncia das fezes. Quando se consome
Yakult, as fezes de individuos que sofrem
de constipacao em grau leve tornam-
se menos pesadas. A melhora ocorre
provavelmente devido as alteragoes
da microbiota intestinal. Novamente
confirmou-se que os LcS sobrevivem ao
trato gastrintestinal e chegam vivos ao
intestino. 0 mecanismo exato para o ali-
vio dos sintomas da constipagao nao foi
totalmente elucidado, sendo necessario
investigar posteriormente. O estudo foi
publicado no International Journal of
Probiotics and Prebiotics (Vol. 9, N° 112,
pp. 23-30, 2014, Copyright © 2014 by
New Century Health Publishers, LLC).
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PESQUISA

Antidoto contra o

EMBORA NAO SEJA LETAL,
MULTIPLAS FERROADAS PODEM
PREJUDICAR OS ORGAQS

EM LONGO PRAZO

Elessandra Asevedo

Em mais de 100 anos de pesquisas, ne-
nhum estudo havia conseguido criar um
soro capaz de proteger o organismo dos
danos causados pelo veneno de abelhas.
No entanto, um grupo do Instituto de Bio-
ciéncias da Universidade Estadual Paulis-
ta Julio de Mesquita Filho (IB/UNESP),
campus de Rio Claro, realiza desde 2004
um trabalho minucioso que envolve rever
aliteratura e trabalhar em nivel biotecno-
légico para o desenvolvimento do soro,
que estd em fase de conclus&o. A pesqui-
sa é realizada na cidade conhecida como
‘ber¢o da africanizacio’ das abelhas nas
Américas.

Na década de 1950, a pedido do go-
verno brasileiro, o geneticista Warwick
Kerr trouxe ao Pais abelhas africanas co-

nhecidas pela alta produtividade de mel,
polen e geleia, para cruzar com as subes-
pécies europeias, resultando na chamada
abelha africanizada. No entanto, por ser
uma espécie considerada ‘mais agressiva’
e de manejo dificil, algumas abelhas afri-
canas fugiram e comecaram a cruzar des-
controladamente com abelhas europeias
(criadas no Brasil naquela ocasido), que
também escaparam dos apiarios e se tor-
naram selvagens, originando as abelhas
africanizadas que, hoje, sdo encontradas
desde o Uruguai até a metade do territo-
rio dos Estados Unidos. Essa proliferacdo
trouxe problemas para a sociedade, pois,
embora seu veneno seja produzido em
quantidades menores que aquelas pro-
duzidas pelas linhagens europeias, as
abelhas africanizadas atacam em grupo,
por isso, ganharam o apelido de ‘abelhas
assassinas’.

Existem componentes no veneno
chamados de ‘feroménios de alarme’,
substancias voldteis que, ao serem depo-
sitadas na pele da vitima, atraem novas
abelhas para mais ataques, tornando o
macico, chegando a milhares de insetos

Mario SErGIo PALMA

e causando acidente de muiltiplas fer-
roadas. “Se o individuo for hipersensivel
ocorrem inchacos, coceiras e eczemas,
podendo desenvolver choque anafilati-
co ou edema de glote, e/ou morte por
parada respiratéria. Cerca de 0,04%
dos ataques resultam em &bito, nor-
malmente”, explica o bioquimico Mario
Sergio Palma, coordenador da pesquisa
e professor doutor da UNESP, que tem
parceria com a Faculdade de Medicina
da Universidade de Séo Paulo (FMUSP)
e com o Instituto Butantan.

Arquivo pessoal

e
CONTRA AS DISCINESIAS DA DOENCA DE PARKINSON

Arquivo pessoal

ELAINE DEL-BEL

-

Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE 2000), existem aproximada-
mente 222 mil brasileiros com doenca de Parkinson e a expectativa € de um aumento no niimero
de doentes nos préximos anos em virtude do envelhecimento populacional. A doenca de Parkinson
desencadeia problemas motores, ndo tem cura e o custo socioeconomico € alto, além de representar
um dos distirbios neurodegenerativos relacionados a idade mais comuns em seres humanos. Um
estudo pioneiro e original da Universidade de S&o Paulo (USP), campus de Ribeirdo Preto, visa
regular a quantidade do neurotransmissor 6xido nitrico para a diminuicdo dos movimentos involun-
tarios comuns aos portadores da doenca. A perda de neur6nios que produzem o neurotransmissor
dopamina na regido do mesencéfalo, chamada substincia negra compacta — com subsequente
perda de terminacdes nos ganglios da base —, é o mecanismo mais aceito como responsavel pelas
caracteristicas motoras classicas da doenca, como rigidez muscular, tremor e instabilidade postural.

Os tratamentos disponiveis fornecem alivio sintomatico temporario e, quando se chega a um
estagio em que o paciente perde quase a capacidade de realizar movimentos, é recomendado
o uso de remédios a base da substancia levodopa (L-Dopa), precursora da dopamina. Com o
tratamento, os sintomas da doenca tendem a desaparecer — periodo chamado de lua de mel’ por
permitir ganhos consideraveis —, no entanto, os beneficios tém prazo de validade. Além disso,
a incidéncia de discinesias induzidas pelo uso de levodopa é de 30% a 50% apds cinco anos de
tratamento e aumenta para 60% ap6ds 10 anos. Segundo a professora doutora Elaine Del-Bel,
do Departamento de Morfologia, Fisiologia e Patologia Basica da Faculdade de Odontologia de
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veneno de abelha

Em Sdo Paulo, ocorrem 30 mil ata-
ques multiplos e cerca de 12 mortes
por ano. Mesmo que ndo leve a dbito,
o veneno desta abelha é extremamente
morbido, causa agio lenta e continua du-
rante alguns dias e o paciente pode ficar
internado por até 10 dias com alteragdes
no quadro de saude. Parte do veneno é
eliminada pelo sistema de defesa, mas
o restante € absorvido pelos érgdos cau-
sando lesdo, principalmente nos rins, no
figado e coracdo. A morbidez e as lesGes
nas células podem desencadear nefrite,
hepatite clinica, lesoes e até mesmo doen-
ca cronica relacionada aos 6rgéos. “Séo
essas sequelas que nos impulsionam a
encontrar o soro contra o veneno dessas
abelhas”, afirma o pesquisador.

No estudo ‘Soro equino hiperimune
contra veneno de abelhas’ foi feito um
levantamento das pesquisas nos ultimos
100 anos e os pesquisadores descobriram
que um dos erros cometidos era compa-
rar o inseto com a aranha, o escorpido e
aserpente, que sdo cacadores solitarios e
usam o veneno para matar, diferentemen-
te da abelha, que usa para se defender.

Outro ponto é o fato de ser um veneno
com baixa imunogenicidade, em termos
de imunoglobulina IgG, que € utilizada
para fazer soro. Assim, o grupo passou a
trabalhar em nivel biotecnoldgico.
Essa baixa imunogeni-
cidade ndo gerava
respostaimunolégi-
ca nos animais — ca-
valo, carneiro e coelho
- utilizados para desenvolver o
SOro.

“Tivemos de mudar o pro-
cesso e descobrir como tornar
0s animais sensiveis ao veneno.
Estudamos a composicdo do ve-
neno de abelha, mais especifica-
mente a composicdo de proteinas, e
descobrimos que existiam mais de 200
componentes, um ntimero alto. O veneno
de abelha possui pequenas modificacoes
das estruturas das proteinas que impe-
dem que seja reconhecido pelo anticor-
po, fazendo com que continue ativo no
organismo sem ser neutralizado. Com a
descoberta, viabilizamos a producéo de
um soro efetivo que neutraliza o veneno”,

explica o bioquimico. Testes em anima
ja foram realizados e tiveram 99% de
sucesso e, hoje, a equipe esta em fase de
desenvolvimento de detalhes e realizacdo
dos exames clinicos, que podem demorar
até dois anos. Com a aprovagao, 0 Soro
estara a disposicdo da populagio narede
publica de satde.

~

Ribeirédo Preto (FORP) da USP, a discinesia é um quadro complexo e
envolve degeneracdo celular e a acdo de diversos neurotransmissores.
“E evidente o crescente interesse de pesquisadores e das inddstrias
farmacéuticas para a descoberta dos mecanismos da neurodegenera-
¢do, de novas drogas como alvos terapéuticos e, consequentemente,
para o desenvolvimento de novos medicamentos eficazes para o tra-
tamento”, explica a responsavel pelo grupo, que estuda ha anos os
mecanismos das manifestagdes motoras e ndo motoras associadas a
doenga de Parkinson, ao seu tratamento e as relacdes fisiopatoldgicas
com o sistema do 6xido nitrico, que deve atuar em conjunto com a
dopamina para que os movimentos acontecam com harmonia.

O ‘Estudo de complicacdes decorrentes do tratamento da doencga
de Parkinson em ratos’ investiga os efeitos do 6xido nitrico no controle
das discinesias e traz novas esperancas aos pacientes. A pesquisa
¢é baseada em trabalhos realizados anteriormente pelo grupo, que
demonstram que o éxido nitrico € um neurotransmissor ligado ao
controle dos movimentos, fabricado de acordo com as necessida-
des do organismo, que atua em muitos neurénios e pode modular a
atividade de outros neurotransmissores. “Os resultados de estudos

com animais mostram que, ao regular a quantidade de éxido nitrico,
controla-se o nivel de dopamina no cérebro e, por consequéncia, as
discinesias desaparecem, com recuperacdo de quase 100% dos mo-
vimentos. Se fossemos transportar para seres humanos seria como
dizer que retornam a fase de ‘lua de mel’ do tratamento”, afirma a
pesquisadora, ao lembrar que essas associacbes ainda precisam ser
mais estudadas e complementadas, e que o trabalho contribuira para
elucidar os mecanismos celulares das discinesias induzidas pelo tra-
tamento com L-Dopa.

Ahipétese é que ocorra um processo neuroinflamatério que seria
exacerbado pelo tratamento croénico com precursor de dopamina, o
que poderia favorecer/ocasionar o surgimento ou a indugéo de disci-
nesias. Esta linha de investigacao foi iniciada no ano 2000 e conta com
uma equipe formada por cientistas especializados e médicos clinicos. O
estudo envolve, ainda, estudantes de graduaco (Inicia¢do Cientifica),
mestrado, doutorado e pésdoutorado, além de manter parcerias com a
Universidade de Brasilia (UnB) e com a Universidade Federal de Santa
Catarina (UFSC), e ter a colaboragdo internacional de pesquisadores

da Franca, Alemanha, Itdlia e Holanda. )

bigemrg/thinkstockphotos.com
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lécnica usa a agua

POR MEIO DE MOVIMENTOS
RELAXANTES, Al CHI
MELHORA O EQUILIBRIO, A
COORDENACAO MOTORA
E A QUALIDADE DO SONO

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

A expressao Ai Chi, que significa Amor-
energia em japonés, € o nome de uma
técnica de relaxamento ativo realizada
na dgua que, por meio de uma sequén-
cia de movimentos lentos e continuos,
coordenados com a respiracdo, auxilia
na eliminacdo da tensdo corporal, na
redugdo do estresse e das dores, e no
aumento do equilibrio, da flexibilidade
articular, da coordenacdo motora e da
qualidade do sono. O método foi criado
no Japao em 1996 pelo especialista em
educacdo fisica Jun Konno, que home-
nageou sua filha Ai, portadora de uma
doenca neuroldgica, motivo que o ins-
pirou a desenvolver uma nova técnica
para auxiliar no tratamento da menina.

O método tem como base os concei-
tos do Tai Chi Chuan e do Qigong, jun-
tamente com as técnicas, também orien-
tais, do Shiatsu e Watsu. “Por ser reali-
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zado em grupo, o Ai Chi se caracteriza
como um relaxamento progressivo ativo
praticado pelo préprio paciente, que se
movimenta o tempo todo, possibilitando
uma completa integracio corpo, mente,
respiracao, equilibrio e coordenacdo. Em
conjunto com outras terapias, o método
tem apresentado resultados bem positi-
vos”, define a professora doutora Mércia
Cristina Bauer Cunha, coordenadora do
curso de Fisioterapia da Faculdade de
Medicina do ABC (FMABC), que adaptou
a técnica para atender pacientes neuro-
l6gicos com sequelas de acidente vascu-
lar cerebral, mal de Parkinson, doengas
musculares progressivas e ortopédicas,
além de idosos.

Com o corpo imerso até a altura do
pescoco e realizando movimentos len-
tos e amplos dos membros superiores,
inferiores e tronco, sincronizados com
a respiracdo, os exercicios sdo feitos
continuamente, sem pausas. Segundo
a professora doutora Tatiana Mesquita
e Silva, fisioterapeuta da Universidade
Federal de Sdo Paulo (Unifesp), ao criar
consciéncia do préprio corpo em relacdo
a agua o paciente se beneficia com o re-
laxamento, maior ganho que a técnica
proporciona. “Os movimentos, realiza-
dos dentro de uma piscina aquecida,
trabalham toda a musculatura e, em
especial, o equilibrio”, acentua.

A sequéncia de exercicios, que
inclui 19 posicdes acompanhadas de
respiracdo diafragmadtica, possibilita
o aumento da capacidade pulmonar
e diminuicdo do estresse. Para a fi-
sioterapeuta Sandra Jabur Wegner,
professora de Educacao Fisica da Uni-
versidade Estadual do Rio de Janeiro
(UERJ) com formacdo internacional
em fisioterapia aquatica, a entrada no
meio liquido ja favorece a circulacdo
sanguinea e o retorno venoso. “Isso
acontece por causa das propriedades
fisicas da agua, que auxiliam o sistema
venoso de retorno e a diminuicdo do
edema”, esclarece. A especialista diz
que a combinagdo das propriedades
fisicas da 4gua com a temperatura, em
torno de 32°C, atua no metabolismo e
na circulacdo, no combate ao estresse
e a insonia, na reducdo da fadiga, na
diminuicdo do risco de lesdes e que-
das, no fortalecimento da muscula-
tura, por meio das combinacbes dos
movimentos e, consequentemente, na
melhora da saude geral do individuo.
A técnica deve ser ministrada por um
professor de Educacdo Fisica ou fisio-
terapeuta, que fica na borda da pisci-
na demonstrando os exercicios para




como aliada

TamiaNA MESQUITA E SiLva

que os alunos possam acompanha-lo,
caracterizando a terapia de relaxa-
mento em grupo, ou trabalha dentro
da dgua, ensinando e auxiliando os
movimentos dos alunos.

INDICAGOES

O Ai Chi é recomendado para pa-
cientes com problemas respiratorios,
como asma -ou enfisema pulmonar,
mulheres submetidas a mastectomias
radicais ou parciais (para ganho de
arco de movimento), individuos com
depressao, ansiedade e doencas auto-

imunes, assim como pds-cirurgias or-
topédicas. Outra recomendacdo € para
as gestantes, pois a atividade na dgua
aumenta o aporte de oxigénio aos be-
bés e 0 equilibrio para o novo esquema
corporal assumido pelas gravidas, em
um ambiente tranquilo e harmonioso.

Arquivo pessoal

Marcia CrisTINA BAUER CuNHA

Considerado por alguns especialistas
como uma terapia integrativa, o Ai
Chi pode ser indicado, também, como
método preventivo ou associado a
outros tratamentos. “Pacientes com
sindrome pds-polio, portadores de
doencas neuromusculares, com alte-
racbes ortopédicas, neuroldgicas e fi-
bromialgia também podem participar
das atividades”, pontua a fisioterapeu-
ta Tatiana Mesquita e Silva.

A professora Marcia Cristina Bauer
Cunha destaca, ainda, que o método pode
ser aplicado em pacientes com paralisia
cerebral ou movimentos comprometidos.
“Com a técnica denominada Ai Chi-Wall,
o paciente é encostado na borda da pisci-
naeauxiliado pelo profissional na realiza-
céo dos moyvimentos”, ensina. O método
s6 nao é recomendado para pacientes

. com capacidade pulmonar menor que

1,5 litro (devido a pressdo hidrostatica
sobre os pulmoes), com feridas abertas
ou durante uma crise de labirintite. Ca-
deirantes podem praticar Ai Chi adapta-
do, sentados em uma cadeira apoiada no
fundo da piscina. No Brasil, o tratamento

* éoferecido em clinicas de reabilitacio ou

em locais especificos que trabalhem com
a hidroterapia.
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TurIsMO

Edgar Rodrigues

Circuito mostra bele

FORMADO POR |2 CIDADES,
ITINERARIO OFERECE AO
TURISTA CACHOEIRAS,
PISCINAS NATURAIS E TRILHAS

Elessandra Asevedo

Aregido mineira entre o Lago de Furnas
e a nascente do rio Sao Francisco — o 'Ve-
lho Chico'—, na Serra da Canastra, guarda
uma diversidade de tesouros ecoldgicos
que convidam o turista a apreciar a na-
tureza, tomar banho de cachoeira e em
piscinas naturais, se aventurar por trilhas
e conhecer canions que, juntos, formam
belos cartdes postais. Todas essas belezas
naturais estdo espalhadas por 12 cidades
mineiras integrantes do Circuito Turistico

Nascentes das Gerais, que permite a cria-
cdo de diferentes roteiros, contemplando
um ou mais municipios, conforme o perfil
do turista. E quem acredita que este Es-
tado ndo tem mar deve conhecer o ‘Mar
de Minas’, como é chamado o Lago de
Furnas, um dos maiores lagos artificiais
do mundo, com 1.440km2, criado com a
instalacdo da usina hidrelétrica de Furnas.

Considerada a ‘capital’ do lago, a ci-
dade de Capitolio é cercada de morros
e aguas por todos os lados, além de ter
paisagens naturais e canions cujas fendas
e pareddes, com mais de 20 metros de al-
tura, abrem uma drea com cachoeiras. O
acesso ao ponto turistico é feito pelo Lago
de Furnas por meio de lancha, chalana e
escuna. £ no municipio que se encontra a
Praia Artificial Municipal Domingos Gon-
calves Machado, fundada em 1988, que é
banhada pelo rio Piumhi e disponibiliza

Marcio Virtual

Marcio Virtual

quadras poliesportivas e calcaddo para
caminhadas em toda a sua extensdo. Os
amantes de esportes de aventuras, como
trekking, rapel e marcha aquatica, devem
visitar a Cachoeira Trilha do Sol.

Ja a cidade de Carmo do Rio Claro é
considerada a Capital Mineira do Artesa-
nato pelos belos trabalhos em tear manual
e doces bordados. O municipio possui,
ainda, altivas serras de até 1.287 metros
de altitude, préprias para contemplacédo e
voo livre, como a Serra da Tormenta, que
possui uma rampa natural para saltos e
abriga a Capela de Nossa Senhora Apa-
recida. Delfinépolis, cidade ecoturistica
ao sul da Serra da Canastra, € recortada
por chapaddes que descortinam paisagens
com mais de 100 opg¢des de cachoeiras.
As piscinas naturais e os rios sdo um con-
vite ao turismo nautico, abrigando uma
fauna preservada, como o lobo-guard e o

RELIGIAO AJUDA A CONTAR HISTORIAS

A Capela do Morro dos Quartéis e de Nossa Senhora das Gragas sao
atrativos ricos em informagodes sobre a historia politica de Ibiraci, incluindo
a definicao da fronteira entre Minas Gerais e Sao Paulo. A miscigenacao

entre indios, europeus e africanos € demonstrada nas capelas da Furna dos
Taveiras e da Picarra, enquanto a formagao economica da regiao é contada
por meio das capelas de Sao Tomé, Sao Domingos e Sao José. Nestas igrejas
sao encontrados vestigios da saga do garimpo e do desenvolvimento da cafei-
cultura. Ja o municipio de Alpinopolis tem se tornado cada vez mais conhecido
devido ao Monte das Oliveiras, espago construido a céu aberto destinado a
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7as haturais de Minas

tamandud-bandeira, e uma diversificada
flora. Em Guapé, o passeio pelo Parque
Ecolégico do Pareddo apresenta vdrias
cachoeiras e trilhas. No local, a pratica de
esportes radicais, como rapel e voo livre, é
frequente. Além disso, os visitantes podem
curtir a Cachoeira do Inferno, com que-
da de 35 metros de altura, 4gua limpida
e temperatura em torno de 20°C, e a Ca-
choeira do Moinho, formada pelas aguas
do Cérrego Palmital, com queda de cerca
de 20 metros de altura.

Ja na cidade de Itati de Minas o ro-
teiro remete a construcdo da estacdo de
trem no inicio do século passado (1921),
por onde passavam o carregamento de
minérios, como o calcario. Na cidade de
Passos existe um ‘Shopping a céu aberto’
formado por um vasto parque confeccio-
nista de alto estilo, com aproximadamente
100 fabricas que se concentram na Aveni-

gues
'
¥

Ed

gar Rodri

da da Moda, roteiro ideal para compras
de moda feminina, masculina, infantil e
acessdrios, o que faz do municipio o maior
polo confeccionista do sudoeste mineiro.
A cidade também é referéncia nacional na
produgdo de mdveis rusticos fabricados
com madeira de demolicdo, em especial
aperoba rosa.

Ja o roteiro da cidade de Pratapolis é
ideal para quem quer descansar o corpo e
amente, pois oferece piscinas de d4gua mi-
neral, pistas para caminhadas ao ar livre

e passeio a cavalo e de charrete. Entre o
Rio Grande e a Serra da Canastra, berco
dorio Sdo Francisco, esta situado o muni-
cipio de Sdo Jodo Batista do Gloria, repleto
de montanhas, vales e ribeiroes de dguas
cristalinas, cendrio perfeito para diverséo
edescanso. O municipio abriga serrase ca-
choeiras, como a Maria Augusta, formada
por duas grandes quedas com altura de
aproximadamente 35 metros e um grande
volume de dgua, que forma um pogo cris-
talino com praia de areia fina e cascalho.

DE ALGUNS MUNICIPIOS

pratica de meditacao, apresentagoes teatrais e excursoes com
finalidade religiosa. Entretanto, a cidade também se destaca pelo
turismo ecoldgico, por causa das cachoeiras, trilhas espalhadas

pelas serras e uma extensa area para camping.

Os religiosos tambhém vao apreciar Cassia, cidade que abriga
o Santuario de Santa Rita, onde é guardada reliquia com um
fragmento 0sseo da santa, trazida diretamente da cidade natal
homonima, na Italia. O santuario possui vitrais que contam a his-
toria dramatica de Santa Rita, desde o nascimento até sua morte.

0 municipio dispoe, ainda, de atrativos exclusivos, como o Lago de
Peixotos e o Carnaval tradicional de rua. Ja a cidade de Claraval
é conhecida pelo mosteiro que se tornou, ao longo dos anos, um
dos pontos turisticos de maior destaque, oferecendo produtos
de fabricagao propria como licores, doces e cartoes postais. O
municipio também é formado por areas rurais, cachoeiras e um
lago artificial da represa hidrelétrica de Estreito, além de sediar o
Campeonato de Hipismo, evento responsavel por atrair centenas
de turistas aos locais de realizacao das provas.
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DESTAQUE

Campanha destaca

Y AKULT INVESTE R$ 10
MILHOES NO FILME QUE
RESSALTA A IMPORTANCIA DO
LEITE FERMENTADO PARA A
SAUDE DE TODA A FAMILIA

Adenilde Bringel

Com personagens que ficam prontos
para suas atividades didrias ao ingerir
os leites fermentados da Yakult, o novo
filme publicitario da empresa no Brasil
pretende reforcar a informacéo de que
o alimento probidtico com Lactobacillus
casei Shirota ajuda a manter a satide de
toda a familia. ‘Saindo da Geladeira’ é o
nome da nova campanha, que estreou
dia 1° de setembro em nivel nacional e
segue até outubro. O filme é ambienta-
dona cozinha de uma casa para mostrar
varias pessoas de uma mesma familia
consumindo Yakult.

Os personagens sao um menino, seu
pai e avd abrindo a porta do refrigera-
dor pela manh3, ainda de pijama. Ao
fechar a porta com o leite fermentado
nas maos, os trés estdo prontos, bem-
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dispostos e arrumados para suas ativi-
dades. O menino surge com o uniforme
do futebol e a bola; o pai de terno e
gravata, pronto para o trabalho; e o
avo aparece bem-disposto e feliz com
a neta no colo, que também oferece o
Yakult 40 para a avo.

A empresa disponibiliza duas opcoes
em leite fermentado: o Leite Fermenta-
do Yakult, dirigido a consumidores de
todas as idades, e o Yakult 40, voltado
principalmente para adultos de vida
agitada, individuos que fazem uso
frequente de medicamentos e idosos.
Além disso, tem a op¢do da sobremesa
lactea fermentada Sofyl, que também é
composta dos probidticos Lactobacillus
casei Shirota. “A cada campanha, nos-
so objetivo é mostrar aos consumidores
que a Yakult é uma empresa preocupada
com a saude e que, ao consumir um fras-
co de leite fermentado diariamente, é
possivel reforcar a imunidade, garantir
um organismo mais saudavel e, conse-
quentemente, prevenir o aparecimen-
to de doencas”, afirma o presidente da
subsididria brasileira, Eishin Shimada.

O executivo ressalta que as inime-
ras pesquisas desenvolvidas no Instituto
Central de Pesquisas Microbioldgicas da

Yakult, localizado em Téquio, no Ja-
pao, j4 conseguiram comprovar que os
Lactobacillus casei Shirota — exclusivos
da empresa — conseguem ultrapassar a
barreira gastrica e chegar vivos em gran-
de quantidade ao intestino, colonizando
a microbiota com bactérias saudaveis.
A Yakult investiu R$ 10 milhées na
campanha, que foi criada pela agéncia
Publicis Brasil e esta sendo veiculada
em 47 pracas de 12 estados e no Distrito
Federal. A campanha também reforca a
assinatura da empresa: ‘Para um ama-
nha mais saudavel, Yakult hoje’.

CREDIBILIDADE E TRADICAO

A matriz japonesa da Yakult come-
mora 79 anos de existéncia neste ano.
Fundada em 1935 pelo médico e pes-
quisador Minoru Shirota, a empresa é
lider mundial no segmento de alimentos
probidticos e foi a primeira a desenvol-
ver um produto voltado a melhorar a
saude de individuos de todas as idades.
O médico Minoru Shirota defendia a
Medicina Preventiva e uma das suas
grandes preocupacoes era oferecer um
produto que auxiliasse na prevencdo das
doencas intestinais, comuns no Japdo na
época em que iniciou suas pesquisas. Em




probiodticos

Para um amanha mais

1930, apds anos de estudos continuos, o
pesquisador selecionou uma espécie de
Lactobacillus resistente a acidez do est6-
mago e que, ao chegar vivo e em grande
quantidade ao intestino, inibia a prolife-
racdo de bactérias nocivas e promovia o
equilibrio da microbiota intestinal.
Esses microrganismos revoluciona-
ram todos os conceitos da area de satide
e foram denominados Lactobacillus casei
Shirota. O cientista também acreditava
que era possivel manter a longevidade
através do intestino saudavel, pois tinha
convic¢do de que o drgdo exercia papel

Yakult hoje.

fundamental para manutengio da sau-
de e a imunidade, fato comprovado ao
longo das tltimas décadas por meio de
inimeras pesquisas desenvolvidas em
vérias partes do mundo. Por meio de
estudos cientificos, o médico também
observou que a modulacdo da funcéo
intestinal poderia contribuir para a
longevidade e que a cepa Lactobacillus
casei Shirota ajudava na prevencdo de
doencas relacionadas ao estilo de vida.

A satide da microbiota intestinal
pode ser afetada por fatores como es-
tresse, ingestdo desequilibrada de ali-

saudavel,

mentos, uso frequente de antibidticos,
infeccdes bacterianas, envelhecimento
e mudancas ambientais. “Com a inges-
tao didria do Leite Fermentado Yakulte
Yakult 40 é possivel promover a satde
e contribuir para o prolongamento da
vida. Isso acontece porque, com a inges-
tao frequente de probidticos, as defesas
contra infeccbes também aumentam”,
acrescenta o presidente da Yakult, Eishin
Shimada. A Yakult esta presente em 33
paises e, no mundo, mais de 30 milhdes
de pessoas consomem seu leite fermen-
tado diariamente.

outubro a dezembro 2014 | Super Saudavel33



CARTAS

pagadesign/istockphoto.com

e

Super

Saudavel

Os médicos que desejarem continuar recebendo a
revista Super Saudavel devem enviar a confirmacgao
de todos os dados pessoais, CRM e especialidade para

o e-mail cacy@yakult.com.br. Todas as edicoes estao

disponiveis no site www.yakult.com.br.

OPINIAO DOS LEITORES

“Uma amiga nutricionista me
mostrou a revista Super Saudavel
(edigdo numero 62) e me interessei
bastante pela publicagdo, pois mi-
nistro aulas de ‘Sabor na medida
certa’no SESI de Itu, onde focamos
temas como obesidade, colesterol
alto, diabetes e hipertensdo. Gos-
taria de receber esses exemplares,
pois trardo beneficios a mim e aos
alunos.”

Dra. Maria M. C. Pantaleio

Itu — SP.

“Sou fonoaudiologa e aprecio
muito esta excelente revista. Figuei
bastante feliz com a reportagem fei-
ta com a nossa Associacdo Ser em
Casa (Teatro na reabilitagao da lin-
guagem) na edi¢do de niimero 54.”
Fernanda Papaterra Limongi
Sao Paulo — SP.

“Fui a um consultorio médico e, ao
aguardar o atendimento, me depa-
rei com algumas revistas. Uma de-
las me chamou a atengdo até pelo

nome: Super Saudavel. Peguei para
ler devido a minha formagdo como
educador fisico e adorei o conteudo,
muito dindmico e atrativo. Acredito
que as edicoes serdo fundamentais
para o meu conhecimento devido
aos otimos conteuidos publicados na
revista.”’

Erivaldo Gouvea

Mogi-Guacu — SP.

“Conheci a revista ha pouco tempo
e adorei a qualidade da publicagdo.
Minha clinica atende as especiali-
dades de Neurocirurgia, Pediatria,
Clinica Médica, Gastroenterologia
e Hepatologia. Parabéns!”

Dr. Sergio Amaral

Sao Paulo — SP.

“Sou profissional ligado ao mar-
keting farmacéutico e as matérias
da revista Super Saudavel vieram
contribuir de forma bastante positiva
para o meu trabalho.”

Marcus Cezar Meyer Sukevicius
Sao Paulo — SP.

Confirme ja!!

“Ola amigos da Super Saudavel!
Ao confirmar meu interesse em
continuar recebendo a revista,
informo que sou médico radiolo-
gista. Agradeg¢o muito o envio do
exemplar da revista, a qual é muito
preciosa para mim, minha familia
e pacientes.”’

Dr. Aluisio Nazareno Bertalia
Americana — SP.

“Sou médico formado pela Escola
Paulista de Medicina (Unifesp) e
desejo receber a revista, pois fiquei
sabendo que possui varias repor-
tagens sobre assuntos da saude,
principalmente sobre probioticos.”
Dr. Rodrigo Yuzo Masuda
Sao Paulo — SP.

“Sou nutricionista e doutoranda
em Ciéncia de Alimentos pela Uni-
versidade Federal de Minas Gerais
(UFMG) e gostaria muito de re-
ceber a revista Super Saudavel.”
Dra. Verena B. de Oliveira

Belo Horizonte — MG.

CARTAs PARA A REDACAO

A equipe da Super Saudavel quer saber a sua opinido sobre a publicagéo, assim como receber sugestoes e
comentarios. Escreva para rua Alvares de Azevedo, 210 — Cj 61 — Centro — Santo André — SP — CEP 09020-140,
mande e-mail para adbringel @ companhiadeimprensa.com.br ou envie fax para o nimero (11) 4432-4000.

Os interessados em obter telefones e enderecos dos profissionais entrevistados devem entrar em contato pelo telefone 0800 13 12 60.
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