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sta edi¢do da
Super Sauddvel
dedica especial

atengdo aos estudos

com microrganismos
probidticos, com destaque
para algumas das muitas
pesquisas desenvolvidas

no Brasil. Desde o inicio

do século XX, cientistas

de vdrias partes do

mundo vém investigando

e demonstrando a

relagdo que esses seres
microscopicos tém com a
satide e a doenga. E foi a
partir desse conhecimento
que centenas de estudos
passaram a desvendar até
que ponto as bactérias que
compdem a microbiota
intestinal teriam o poder
de ajudar a prevenir
enfermidades. A a¢do
sobre asma, alergias,
reforco do sistema imune,
infecgbes bucais, doencas
inflamatdrias do intestino
e até mesmo o cdncer sGo
alguns exemplos do poder
que 0s microrganismos
probidticos exercem sobre
o organismo, mas ainda hd
muito a ser compreendido
sobre esse universo de seres
mintsculos fundamentais a
vida. Conhecer e entender a
importdncia da microbiota
intestinal pode fazer a
diferenga entre a satide

e as doengas.

Adenilde Bringel
L Editora )

CAPA

{ Pesquisadores utilizam as novas ferramentas de
biologia molecular para ampliar os estudos com os
inGmeros microrganismos probidticos e identificar
as cepas eficazes para enfermidades especificas
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Uma nova era para

PESQUISADORES USAM
NOVAS TECNOLOGIAS PARA
INVESTIGAR O EFEITO DE
DIFERENTES LINHAGENS DE
CEPAS NA PREVENCAO DE
ENFERMIDADES ESPECIFICAS

Adenilde Bringel

ciéncia chegou, nos tltimos
anos, a um novo patamar
nos estudos com microrga-
ismos probidticos. Alguns
cientistas ja vém demonstrando que o
poder do probidtico esta relacionado a
linhagem do microrganismo, o que sig-
nifica que cepas de uma mesma espécie
podem ter um efeito independente sobre
asaude do hospedeiro. Com o advento de
novas ferramentas de biologia molecular,
os pesquisadores encontraram condicdes
favoraveis para explorar plenamente a
biodiversidade intestinal e, por isso, boa
parte dos estudos em andamento, no Bra-
sil e no exterior, visa entender quais séo
os efeitos especificos de cada cepa sobre
diferentes enfermidades.

Desde que o russo Elie Metchnikoff
publicou uma colecfio de ensaios sobre
camponeses btilgaros que ingeriam io-
gurte diariamente, denominada ‘O pro-
longamento da vida. Estudos otimistas’,
em 1907, pesquisadores de vdrias partes

o mundo investigam o papel desses se-
res microscopicos para a preservacgio da
satide. Ao longo desses mais de 100 anos,
milhares de estudos demonstraram que
0s microrganismos probidticos ajudam a
reforcar o sistema imune e, consequen-
temente, prevenir doencas relacionadas,
como as alergias; tém acdo sobre a asma,
podem ajudar no combate as infec¢es in-
testinais e na prevencdo de alguns tipos
de cancer, sdo Uteis no controle da perio-
dontite e tém a¢do benéfica amplamente
comprovada em relacdo a diarreia, entre
muitas outras.

O Japao € o precursor nas pesquisas
com probidticos, que tiveram inicio com
o cientista Minoru Shirota, em 1930, e
culminaram com o desenvolvimento do
Leite Fermentado Yakult, que deu origem
aempresaem 1935. Entretanto, a primei-
ra definicdo em relacéo a essas ‘bactérias

do bem’ foi dada em 1989, pelo cientista
inglés Roy Fuller: ‘probidticos sdo classi-
camente suplementos alimentares a base
de microrganismos vivos que afetam be-
neficamente o hospedeiro, promovendo o
balanco da microbiota intestinal’. Outras
definicoes foram publicadas nos anos se-
guintes até que, em 2001, a Organizacdo
das Nagoes Unidas para a Alimentacfo e
a Agricultura (FAQ, na sigla em inglés)
estabeleceu a definicdo aceita internacio-
nalmente até hoje, de que ‘probidticos sdo
microrganismos vivos, administrados em
quantidades adequadas, que conferem
beneficios a satide do hospedeiro’.
Embora ainda seja uma ciéncia nova
e necessite de mais estudos que compro-
vem as vantagens reais de saide em rela-
¢do aos diferentes tipos de probidticos, ja
esta amplamente demonstrado que a in-
fluéncia benéfica desses microrganismos
sobre a microbiota intestinal humana in-
clui efeitos antagonicos e imunoldgicos,
resultando em um aumento daresisténcia
contra patdgenos. “A utilizacdo de cultu-
ras bacterianas probidticas estimula a
multiplicacdo de bactérias benéficas, em
detrimento a proliferacdo de bactérias
potencialmente prejudiciais, reforcando
os mecanismos naturais de defesa”, argu-
menta a professora doutora Susana Isay
Saad, do Departamento de Tecno-
logia Bioquimico-Farmacéutica da
Faculdade de Ciéncias Farmacéu-
ticas da Universidade de Séo Paulo
(FCE-USP).
Segundo a pesquisadora, a
interacdo demonstrada nos es-
tudos até agora possibilitou o
conhecimento sobre a diversi-
dade e o funcionamento desses




0s probioticos

as novas técnicas de biologia molecular,
estd cada vez mais possivel estudar o DNA
das espécies microbianas e, por meio do
genoma, comparar com cepas ja isola-
das e identificadas ao redor do mundo
— disponiveis em um banco de dados in-
ternacional — e analisar misturas probi6-
ticas mais eficazes, completas e efetivas.
“Existem técnicas que detectam varias
espécies microbianas ao mesmo tempo e
ja podemos identificar género, espécie e
até cepa. Com esse material genético po-
deremos determinar as caracteristicas de
cada cepa, como se expressa em relacdo
a producdo de determinadas substancias,
em que condi¢Oes se expressa e, assim,
identificar o efeito que pode exercer sobre
a satde”, argumenta.

O professor doutor Koen Venema,
fundador e CEO da Beneficial Microbes
Consultancy e docente da Maastricht
University, na Holanda — que trabalha
em colaborac¢do com a professora Susana
Saad -, ressalta que os microrganismos
benéficos fazem parte da alimentacéo hu-
mana desde a antiguidade, no entanto,
nao devem ser considerados supermicror-
ganismos e € provavel que ndo possuam a
capacidade de curar doencas. “E mais pro-
vavel que os probidticos ajudem a evitar
a ocorréncia de doencas ou atrasem seu
aparecimento. No entanto, € evidente que
a microbiota intestinal e os probiéticos
podem ter um efeito sobre praticamente
todos os disturbios e as doengas huma-
nas, por meio de diferentes mecanismos”,
acredita.

O professor lembra que, uma vez que
algumas estirpes influenciam o sistema
imune, todas as doengas e patologias com
componente imunoldgico — incluindo a
obesidade, com seu baixo grau de infla-
magcao — sdo influenciados por probidti-
cos. “Isso € verdade para todas as idades,

KoEN VENEMA

desde recém-nascidos aidosos. Os nossos
modelos in vitro podem simular essas di-
ferentes idades, permitindo o desenvol-
vimento de produtos especificos para
cada fase da vida”, informa. Os modelos
in vitro que utilizam os sistemas TIM-1 e
TIM-2 reproduzem as condicGes do trato
gastrointestinal humano e permitem aos
cientistas estudar mecanicamente o que
ocorre com 0s microrganismos durante
o transito pelo trato gastrointestinal,
como a tolerancia de diferentes cepas
probidticas, no 4cido do estdbmago e na
bile, para selecionar a melhor linhagem
sobrevivente.

Com a utilizagdo dos sistemas, o pes-
quisador desenvolve uma série de estu-
dos, alguns ja publicados. “O meu estudo
preferido € o que utilizou o sistema TIM-
1 — que simula o estdbmago e o intestino
delgado —para o desenvolvimento de um
revestimento de protecdo, chamado de
revestimento entérico, em torno de um
comprimido contendo probidticos, com
0 objetivo de que os microrganismos so-
brevivessem a passagem pelo acido do
estdbmago. A composicdo e a espessura
da pelicula de revestimento foram de-

SusanA Isay Saap

senvolvidas com base em experimentos
utilizando TIM-1”, detalha. Outros expe-
rimentos incluem o efeito dos probidticos
apos o uso de antibiéticos e sobre o meta-
bolismo biliar, ou a adi¢éo de probidticos
amicrobiota de criancas alimentadas com
férmula.

O tema principal das pesquisas do
professor Koen Venema atualmente é o
papel da microbiota na obesidade e nas
doencas associadas. O cientista e duas
alunas de doutorado investigam a dife-
renca entre a microbiota obtida a partir
de individuos eutréficos e obesos com
relacdo a producdo de metabdlitos mi-
crobianos e mudancas na composicio do
ecossistema microbiano. “No meu labora-
tdrio, estamos utilizando um sofisticado
modelo in vitro do trato gastrointestinal,
que permite o estudo do efeito dos com-
ponentes dos alimentos sobre a atividade
e a composicdo microbiana. Além disso,
estudamos a rapidez com que a atividade
microbiana muda depois da alteracdo da
dieta”, conta, ao afirmar que isso pode ser
excelentemente estudado nos modelosin
vitro que simulam as condic¢Oes exatas do
trato gastrointestinal humano.
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Estudos avallam efeitos positivos

As novas tecnologias auxiliam as
pesquisas desenvolvidas pela professo-
ra doutora Katia Sivieri, da Faculdade
de Ciéncias Farmacéuticas do Departa-
mento de Alimentos e Nutricdo da Uni-
versidade Estadual Paulista Jilio de
Mesquita Filho (FCF-UNESP), campus
Araraquara. A cientista investiga a acdo
de cepas probidticas por meio do mo-
delo SHIME®, um simulador da micro-
biota colonica que vem substituindo a
utilizacdo de animais de laboratdrio.
O equipamento da UNESP € o tinico da
América Latina e permite simular todo o
trato digestdrio, do estobmago ao final do
intestino. A vantagem é que estdmago,
duodeno, colo ascendente, transverso e
descendente ficam em compartimentos
separados no equipamento, o que per-
mite uma andlise muito mais préxima do
que ocorre no organismo humano.

O SHIME® foi usado para estudar o
efeito do Lactobacillus acidophilus CRL
1014 sobre a fermentacdo da microbiota
do célon. E sabido que a cepa estimula
a producdo de acidos graxos de cadeia
curta, que tém importante papel no me-
tabolismo propibnico e no colesterol
butilico, que previne o cancer de célon.

A microbiota, que foi monitorada, pas-
sou por tratamento de quatro semanas
com adicdo de 5ml de dgua de peptona
estéril com L. acidophilus CRL 1014 na
concentragdo de 10° UFC/ml (foi usado o
compartimento do estémago no equipa-
mento). “Ao final do experimento houve
aumento significativo de Lactobacillus e
Bifidobacterium, com mudancas na co-
munidade bacteriana do célon, aumen-
to de acidos graxos de cadeia curta e
niveis significativos dos acidos acético,
butirico e propionico, demonstran-
do que houve influéncia benéfica do
L. acidophilus CRL 1014 sobre o metabo-
lismo microbiano”, informa.

Além de investigar a acdo de cepas
conhecidas, a cientista avalia outras li-
nhagens ndo convencionais. Uma das
espécies € o Enterococcus faecium — sub-
espécie CRL 183 —, que tem se mostrado
efetivo contra o cancer de colo em ani-
mais. O E. faecium CRL 183 é uma cepa
isolada de um tipo de queijo, que vem
sendo foco de muitas pesquisas sobre seu
potencial probidtico, embora a sobrevi-
véncia no trato gastrointestinal ainda
ndo tenha sido demonstrada. A docente
afirma que ndo é possivel generalizar as

cepas, mesmo da mesma espécie, porque
cada uma tem um efeito independente.
“Algumas estimulam o sistema imune,
outras tornam a microbiota benéfica e
outras tém alguma ac¢do contra o can-
cer”, exemplifica.

Em um dos experimentos com essa
cepa, a cientista avaliou o efeito sobre a
incidéncia de tumores colorretais indu-
zidos experimentalmente. O estudo en-
volveu 30 camundongos Wistar machos
de quatro semanas. No final da semana
42, todos os animais foram comparados
histologicamente e o grupo E. faecium
CRL 183-DMH mostrou inibicdo de
50% na incidéncia do ntimero médio de
tumores e apresentou menor nimero de
adenocarcinoma. Para a pesquisadora,
embora ainda faltem estudos que permi-
tam uma comprovacdo clinica, os acha-
dos em modelos animais e in vitro indi-
cam que os probidticos tém acdo efetiva
para ajudar a melhorar as condi¢bes de
saude, inclusive no controle do cincer.
“A grande discussdo é definir se ha mais
beneficios nos probidticos encontrados
em matrizes alimenticias ou nos liofili-
zados”, afirma.

O foco dos estudos da professora dou-

ACAO NA PERIODONTITE VEM

Estudos sugerem que os probiéticos também podem ser eficazes nas en-
fermidades periodontais, especialmente a periodontite, que acomete a gengjva
e pode levar a perda dos dentes. As doengas periodontais permanecem com
alta prevaléncia e incidéncia no mundo, sendo consideradas um problema de
saude publica que afeta a qualidade de vida. Causada principalmente pela falta
de higiene bucal, o que leva a formagao de placas bacterianas (biofilme) nos
dentes, a periodontite tem outros fatores relacionados, como diabetes, fumo,
estresse e genética. O tratamento convencional é raspagem e alisamento radi-
cular, terapia mecanica para a remogao do biofilme e, em alguns casos, uso
de antibiticos. Nos Ultimos anos, a ciéncia busca comprovar se lactobacilos
e bifidobactérias podem ser empregados para tratar ou prevenir as doengas
periodontais, bem como substituir os antibidticos, evitando o desenvolvimento
de cepas bacterianas resistentes e efeitos colaterais.

0 professor doutor Michel Messora, do Departamento de Cirurgia e Trauma-
tologia Buco-Maxilo-Facial e Periodontia da Faculdade de Odontologia de Ribeirao




em diferentes enfermidades

tora Cristina Bogsan, do Departamento
de Tecnologia Bioquimico-Farmacéutica
daFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas
da Universidade de Sdo Paulo (FCF-USP),
é avaliar se o efeito benéfico do probidtico
sobre o sistema imunoldgico é alterado
de acordo com a tecnologia empregada
para a fabricacfo do alimento. Embora
as bifidobactérias tenham capacidade
para interferir com a adesao de espécies
patogénicas na superficie das células
intestinais, e melhorar a funcdo imune
através de suas atividades metabdlicas,
dependendo da abordagem tecnoldgica
- fermentacéo ou adicdo do probidtico
no leite — o efeito esperado nio ocorre.

Arquivo pessoal

Katia Sivier!

Resultados de experimento com B.
animalis subsp. lactis HN019 administra-
daacamundongos BALB/csugerem que,
da mesma matriz, estirpe probidtica e
dosagem, irdo surgir variagdes que afe-
tardo o padrdo de ativacdo imune, de
acordo com a abordagem tecnoldgica
usada para produzir o alimento lacteo
probidtico. “A técnica empregada na
aplicacdo da cepa no alimento muda o
perfil das células imunes que migram
ao intestino, alterando a resposta imune
celular de perfil inflamatdrio para anti-

inflamatdrio”, explica. A pesquisadora
quer entender qual é o mecanismo de
acdo implicito nesta resposta, verificar
metabdlitos e interacdo na mucosa in-
testinal e descobrir o perfil das citocinas
que cada probidtico pode induzir frente
ao processamento ao qual foi submetido.

A cientista também investigou cepas
de Bifidobacterium para conhecer a acdo
no controle da H. pylori, cujo tratamento
envolve uso de antibidticos. Em estudo
clinico duplo-cego, randomizado, com
mais de 200 pacientes, buscou demons-

J

CrisTINA Bogsan

trar se os probidticos poderiam reduzir
os efeitos adversos e melhorar a eficacia
do tratamento da infeccdo. “Das cepas
estudadas, nenhuma foi eficaz ao trata-
mento contra H. pylori, e apenas uma foi
efetiva no alivio dos sintomas do trata-
mento com antibidticos”, conta. Outra
frente de estudos é descobrir qual tipo de
kefir — de leite ou de d4gua — é realmente
efetivo para alterar o padrdo das doen-
cas metabdlicas. O kefir é uma mistura
de leveduras e bactérias laticas, usado
popularmente para controlar diabetes.

SENDO INVESTIGADA

Preto da Universidade de Sao Paulo (FORP-USP), ja desenvolveu alguns experimentos para verificar
os efeitos de probidticos na periodontite experimental em animais de laboratdrio. “Temos quatro
estudos ja publicados demonstrando que Bacillus subtilis e Bacillus licheniformis, hem como pro-
dutos derivados de Saccharomyces cerevisiae, podem reduzir as sequelas teciduais decorrentes da
periodontite experimental em ratos e potencializar o tratamento mecanico da doenga. Nos diversos
testes com animais realizados em nosso laboratdrio temos verificado, de forma muito animadora, os
efeitos benéficos de probidticos na periodontite, como ferramenta preventiva ou terapéutica”, relata.
0 Ultimo estudo em animal desenvolvido pelo pesquisador, com apoio da FAPESP indicou que o
Bifidobacterium animalis subsp. lactis HNO19 tem amplo espectro de agéo na periodontite, podendo
inclusive modificar a expressao de diversos genes relacionados a resposta imunoinflamatéria perio-
dontal. Em 2015, o professor iniciou também um estudo clinico controlado aleatorizado envolvendo
40 pacientes com periodontite cronica generalizada severa. O objetivo é avaliar os efeitos clinicos,
imunoldgicos e microbioldgicos da cepa B. animalis subsp. lactis HNO19 — nunca investigada na
area da periodontia — nos tecidos periodontais. Também estao sendo avaliados seus efeitos na con-
centragéo de compostos sulfurados volateis bucais, que podem ser responsaveis pelo mau halito.

Arquivo pessoal

MicHeL MESSORA
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Leveduras com potencial de

Na Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG), o professor doutor Jacques Robert Nicoli,
do Laboratério de Ecologia e Fisiologia de Micror-
ganismos do Instituto de Ciéncias Bioldgicas do De-
partamento de Microbiologia, desenvolve pesquisas
com algumas linhagens da levedura da espécie
Saccharomyces cerevisiae, como a S. cerevisiae var.
boulardii 17 — inica comercializada como probidtica
para humanos no mundo até agora—e a S. cerevisiae
UFMG 905, para entender quais sdo seus mecanis-
mos de agio para prevenir doencas infecciosas e
inflamatdrias. Os efeitos benéficos dessas leveduras
sdo semelhantes aos encontrados em espécies bacte-
rianas e ocorrem como resultado da a¢do simultanea
de varios mecanismos, entre os quais a modulagio
de aspectos de respostas imunes locais e sistémicas e
a manutencdo da integridade do epitélio intestinal.
Atuando em conjunto, estes mecanismos parecem
ser responsaveis por uma reducéo do processo infla-
matorio e da permeabilidade intestinal que impede a
translocacdo bacteriana, observada durante a ocor-
réncia de doencas inflamatdrias e infecciosas.

Alevedura S. boulardii foi isolada em 1920 pelo
francés Henri Boulard, na Indochina, quando houve
uma epidemia de célera e a populacéo local usava
infusdo de lichia contaminada com a levedura para
tratar a doenca, com bons resultados. O pesquisador
levou a cepa para a Franca e desenvolveu um produto
para combater disttirbios intestinais usado até hoje
no mundo. A espécie S. cerevisiae é usada ha muito
tempo em preparacoes de paes e bebidas alcodlicas,
mas até algumas décadas nao tinha sido muito in-
vestigada em relacdo as propriedades probidticas,
excecdo para a variedade boulardii. “Se Boulard en-
controu uma levedura probidtica na lichia, tinha de
existir outras linhagens com propriedades similares
ou até mais potentes em outras espécies de plantas,
frutas, insetos e processos fermentativos. Aprovei-
tando a alta biodiversidade brasileira e a existéncia
de uma das maiores colecoes de leveduras isoladas
dessas fontes na UFMG, pelo professor Carlos Au-
gusto Rosa, iniciamos um processo de selecdo para
uso probidtico de dezenas delas”, conta o professor.

O grupo do pesquisador selecionou uma linha-
gem proveniente da cana-de-agticar (UFMG 905)
usando cultura de células e modelo animal, que

demonstrou alto potencial de protecdo em modelos
experimentais tanto de infec¢bes provocadas por
Salmonella typhimurium e Clostridium difficile como
de doencas inflamatérias intestinais. “Entre os meca-
nismos protetores da levedura esta a estimulagdo da
producdo de imunoglobulina A (IgA) e dasinalizagio
anti-inflamatéria. Contudo, uma das peculiaridades
mais interessantes, demonstrada in vitro e in vivo, é
que a levedura atrai por quimiotaxia bactérias pa-
togénicas para sua superficie, onde aderem e ficam
retidas. Comisso, essas bactérias acabam evacuadas
juntamente com a levedura pelas fezes”, explica.

O professor também selecionou quatro linhagens
de bifidobactérias isoladas das fezes de criangas sau-
daveis de uma creche em Salvador, na Bahia, e uma
delas (Bifidobacterium longum 5') se destacou pela
polivaléncia dos efeitos potencialmente benéficos.
Além de resultados satisfatérios obtidos em ensaio
clinico em criancas com constipacéo funcional, essa
bifidobactéria mostrou uma capacidade protetoraem
modelos animais de infec¢Ges intestinal e pulmonar,
colite ulcerativa e dermatite atdpica. O pesquisador
também desenvolve estudos que mostram in vitro e in
vivo aacdo protetora de linhagensde L. plantarumeL.
fermentum, isoladas de mulheres sadias, no controle
de infeccoes vaginais causadas por Candida albicans
e Gardnerella vaginalis. A estratégia do cientista ndo
¢ estudar um tipo de probidtico em particular, mas
todos os potenciais candidatos, incluindo leveduras,
lactobacilos, bifidobactérias e até mesmo E.coli ndo
patogénica (linhagem EMO), pois todos demonstra-
ram efeitos benéficos por diferentes mecanismos de
acdo, aumentando as possibilidades de aplicagdo es-
pecifica. “Isso permite a administracdo de probidtico
para tentar aliviar disttrbios urogenitais, cutaneos,
respiratorios e, mais recentemente, neurologicos.
Uma meta é reduzir a nossa dependéncia internacio-
nal em termos de probidticos, procurando e desenvol-
vendo microrganismos de origem nacional”, detalha.

ASMA

Alevedura UFMG 905 também esta sendo utiliza-
da para um experimento relacionado a prevencio da
asma, desenvolvido pelo professor doutor Marcos de
Carvalho Borges, da Faculdade de Medicina de Ribei-
rdo Preto da Universidade de Sdo Paulo (FMRP-USP),



protecao a saude

em parceria com os professores Jacques
Nicoli e Flaviano dos Santos Martins, da
UFMG. O pneumologista desenvolveu
o estudo experimental com objetivo de
avaliar se a levedura teria algum efeito
probidtico para prevenir ou tratar a asma.
Camundongos foram sensibilizados duas
vezes com ovalbumina (OVA), com uma
semana de intervalo, e desafiados com
OVA diariamente por trés dias conse-
cutivos. Os camundongos receberam S.
cerevisiae UFMG 905 diariamente, 10 dias
antes da primeira sensibilizacdo e durante
todo o periodo de sensibilizacéo e desa-
fios, totalizando 27 administragoes.
“Nos modelos experimentais, conse-
guimos prevenir a asma. Embora sejam
resultados preliminares, percebemos que
alevedura apresenta potencial de preven-
cdo da doenca, que tem alta prevaléncia

Jacques RoBerT NicoLi

no mundo”, acentua o pesquisador, que
estuda modelos de asma desde 2003 e
acredita no potencial da cepa brasileira.
O préximo passo do estudo, financiado

CAPA

Marcos pE CARvALHO BoRGES

pela Fundacdo de Amparo a Pesquisa no
Estado de Sdo Paulo (FAPESP), é avaliar
o efeito da cepa inativada no tratamento
da asma, com o mesmo modelo animal.

BACTERIAS PRODUTORAS DE VITAMINAS

Pesquisadores do Centro de Referéncia
para Lactobacilos (CERELA), do Consejo Na-
cional de Investigaciones Cientificas y Técnicas
(CONICET), da Argentina — referéncia em mi-
crorganismos benéficos —, isolaram bactérias
do acido latico (LAB, na sigla em inglés) capazes
de produzir certas vitaminas, como riboflavina
e folatos, que foram capazes de ajudar a
prevenir ou reverter quadros de deficiéncia de
vitaminas em testes com animais. Estirpes de
LAB também demonstraram que, devido a sua
capacidade de melhorar o sistema imunolégico,
poderiam colaborar na prevencéo e no trata-
mento de cancer de cdlon e doenga de Crohn.

A produgao das vitaminas do grupo B pode
ser encontrada em diferentes espécies e estir-
pes de bactérias laticas, principalmente a partir
do Lactobacillus, Streptococcus, Enterococcus
e Pediococcus. Essas bactérias, em colabora-
¢éo com grupos do Brasil e da Franga, tam-
bém foram geneticamente modificadas para
produzir enzimas antioxidantes e substancias
anti-inflamatorias para melhorar seus efeitos
benéficos. “A diminuicao do teor de vitamina no

organismo pode ser associada com aumento do
fisco de doengas como cancer e enfermidades
cardiovasculares”, assegura o pesquisador Jean
Guy Joseph LeBlanc.

Além disso, nos tratamentos oncolégicos
ou anti-inflamatérios de doengas cronicas, um
efeito colateral é a diminuicdo na absorgéo
de vitaminas e minerais, devido aos danos ao
trato intestinal. Por isso, 0 pesquisador acredita
que esses produtos enriquecidos poderiam
ser usados como tratamento complementar
para esses pacientes, assim como para o
desenvolvimento de alimentos enriquecidos,
dirigidos a individuos com habitos alimentares
ruins ou desnutridos. Um desequilibrio na
microbiota intestinal também pode ser preve-
nido ou revertido pelo consumo de probidticos
comerciais, que tém a capacidade de produzir
certas vitaminas do grupo B.

Os cientistas também desenvolveram no-
vos vetores de expressao que permitem que as
bactérias benéficas, tal como ocorre no labo-
ratorio, possam produzir diferentes compostos
anti-inflamatérios e anticancerigenos direta-

mente no trato gastrointestinal. “Estamos
testando vetores que permitem ao laboratdrio
forecer DNA para 0 hospedeiro, de tal modo
que a célula hospedeira possa produzir os
compostos benéficos para o tratamento de
doencas inflamatérias do intestino”, acentua.

abril a junho 2016 | Super Saudéavel9
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Leite materno é fundamental para

Oksana Kuzmina/dollarphotoclub.com.br

O leite humano é a primeira fonte na-
tural de probidtico com a qual a crianca
tem contato, e é no colostro, produto da
secrecdo lactea que ocorre até o 7° dia
pds-parto, que estd uma grande quanti-
dade de espécies bacterianas que aju-

dardo a colonizar a microbiota dos
bebés. Um estudo desenvolvido por
pesquisadores brasileiros com 70
amostras de colostro humano orde-
nhado identificou a presenca de
diversos grupos de microrganismos:
mesdfilos, termodtiricos, psicrotréficos,
proteoliticos, lipoliticos, proteoliticos-
psicrotroficos, bolores e leveduras, co-
liformes totais, Staphylococcus aureus e
bactérias laticas. Os resultados revelaram
uma microbiota rica em bactérias laticas
que poderiam funcionar como probioti-
cos se disponibilizadas aos bebés nos
primeiros dias pos-parto.
O pesquisador do Banco de Leite
Humano do Nucleo de Ensino, Pes-
quisa e Desenvolvimento Tec-
nologico da Fundacéo Os-
waldo Cruz (Fiocruz) e
do Instituto Fernan-
des Figueira, Franz
Reis Novak, um dos
autores do estudo,
afirma que ha elevada
quantidade de lactoba-
cilos no leite humano

ki il

PROBIOTICOS INCORPORADOS AOS ALIMENTOS

devido a presenca da lactose e do fator
bifido. “Na presenca do fator bifido, os
lactobacilos se multiplicam 200 a 300 ve-
zes mais rapido”, explica. Os lactobacilos
produzem grande quantidade de acidos
latico, acético e succinico, que dificultam
amultiplicacdo das bactérias patogénicas,
porque tornam o ambiente intestinal inds-
pito, diminuindo a possibilidade de infec-
¢Oes intestinais. Segundo o professor, as
bifidobactérias que comp&em a microbio-
ta intestinal dos bebés provavelmente te-
nham origem no intestino de suas maes,
se multiplicam de forma intensa no inicio
da colonizagio e se mantém ao longo de
toda a vida do individuo. “Acreditamos
que essas bactérias sejam transmitidas pe-
las maos, pois os bebés se mantém estéreis
no utero”, ressalta.

Essa é uma das duvidas que os pesqui-
sadores que trabalham com leite materno
tentam desvendar: como o leite recebe
os microrganismos probidticos que amée
transfere para o filho na amamentagio?
Este é um dos temas de estudo da profes-
sora doutora Célia Lucia de Luces Fortes
Ferreira, professora titular da area de
probidticos do Centro de Ciéncias Exa-
tas e Tecnoldgicas do Departamento de
Tecnologia de Alimentos da Universidade
Federal de Vigosa (UFV), em Minas Ge-
rais. A docente, que iniciou as pesquisas
com probidticos em 1975, quer entender

Pesquisadores também investigam como superar os desafios
tecnoldgicos para incorporar os probidticos nos alimentos de forma que
mantenham a sobrevida e a concorréncia com outros microrganismos
presentes em produtos fermentados. Além disso, investigam como a
matriz alimentar pode alterar a funcionalidade dessas bactérias no
intestino, o principal sitio de acao dos probidticos. Este é o tema dos
estudos do professor doutor Gabriel Vinderola, pesquisador do Instituto
de Lactologia Industrial da Faculdade de Engenharia Quimica da Uni-
versidad Nacional del Litoral e do Consejo Nacional de Investigaciones
Cientificas y Técnicas (INLAIN,UNL-CONICET), da Argentina.
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0 cientista pesquisa uma cepa autéctone de bifidobactérias iso-
lada em 2008 do leite materno, chamada Bifidobacterium animalis
subespécie lactis INL1. “Esta confirmado desde 2003 que as maes
passam para os seus filhos alguns lactobacilos e hifidobactérias, como
probidticos naturais. Entdo pensamos em isolar um probiético de leite
materno para colocar, no futuro, em formulas infantis que poderéo ser
oferecidas para crian¢as que nao podem ser amamentadas”, conta.
Estudos com camundongos ja demonstram a cepa que pode prevenir
infecgdes intestinais por Salmonella e diminuir a inflamagao intestinal
em um modelo de colite aguda e cronica em camundongos.



uma microbiota saudavel

de que forma os microrganismos passam
do trato gastrointestinal da gestante para
o sangue, driblando o sistema imune, até
chegar a glandula mamaria. “Queremos
entender por que o sistema imune damae
ndo reconhece esse microrganismo como
um invasor e o deixa passar”, enfatiza.
Alguns estudos mostram indicios de
macréfagos transportando bactérias para
a glandula mamadria, mas ainda ndo esta
devidamente estabelecido como chegam
ao ttero. “Provavelmente, o macréfago
passe pela barreira placentdria carregan-
do essas bactérias, mas ainda precisamos
de muitas confirmac6es sobre isso”, in-
forma a professora doutora Carla Taddei,
do Laboratério de Microbiologia Clinica
daFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas
da USP (FCF-USP). A pesquisadora expli-
ca que a carga bacteriana que o recém-
nascido recebe durante o parto é funda-
mental para o equilibrio da colonizacédo
do intestino. Quando a crianga nasce, o
intestino tem grande quantidade de oxi-
génio, que passa a ser consumido pelas
bactérias aerébias durante a primeira se-
mana e, entdo, essas bactérias comecam
a se estabelecer na microbiota intestinal.
Aos dois dias de vida, essa microbiota
tende a ser estavel, com a presenca de
muitas bactérias patogénicas, devido
ao contato com o meio exterior, porém,
controladas por outras bactérias da mi-

Entretanto, o mais interessante € que a cepa — a primeira cepa isolada e estudada na
América Latina — aguenta o processo tecnoldgico de secagem spray dryer, que é necessario
para produzir leite em po. “Estamos muito perto de desenvolver um alimento desidratado
com esta cepa”, comemora. O conhecimento existente, gragas aos estudos com a microbiota
por metagendmica nos Ultimos 10 anos, ja contribuiram muito para a ciéncia entender a
grande importancia da microbiota para a satide. Segundo Gabriel Vinderola, para ter um bom
estabelecimento da microbiota € preciso parto natural, leite materno e viver em um ambiente
sem limpeza extrema. “Ao contrario, a obesidade materna, o uso excessivo de antibidticos e
0 nascimento por cesarea sdo fatores que contribuem para uma microbiota ruim. Uma vez
que ganhamos uma microbiota ruim e ela amadurece, é muito dificil muda-la”, acredita. l

CARLA TADDEI

crobiota. A partir de um més surge tam-
bém aE. coli— em grande quantidade nos
bebés brasileiros, diferentemente do que
ocorre em outros paises —, que perma-
nece na colonizacdo da microbiota até
um ano de vida. “O leite da mae ajuda
a modular essa transi¢do, porque con-
tém microrganismos e fator bifido que
vao favorecer o epitélio intestinal, mas
qualquer estimulo externo pode alterar
essa microbiota”, alerta, ao reforcar que
aamamentacao traz umaresiliéncia para
amicrobiota dos bebés, por isso, € impor-
tante que seja exclusiva até os seis meses.

Aprofessora Célia Lucia Ferreira tam-
bém quer desvendar os segredos do leite
humano como fonte de probidticos e pre-

Arquivo pessoal
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Franz Reis Novak

bidticos. Para isso, sequenciou bactérias
isoladas do leite materno, selecionou
as seguras e trabalha para colocar essas
bactérias no alimento dos bancos de leite
humano, que é pasteurizado. “Uma ma-
neira para contrabalancar quaisquer efei-
tos indesejaveis do tratamento térmico na
pasteurizagio pode ser a adicdo de uma
bactérialdtica intestinal, endégena e bem
selecionada, que pudesse ser adicionada
ao leite pasteurizado fornecido nos ban-
cos”,acentua. A pasteurizacdo tambémre-
duz, inativa ou elimina alguns componen-
tes prebi6ticos do alimento, importantes
para o estabelecimento de bifidobactérias
edeoutras bactérias laticas desejaveis no
trato intestinal do recém-nascido.

Arquivo pessoal
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A gordura que ema

A DESCOBERTA DE UMA
GORDURA QUE ELEVA 0
GASTO CALORICO PODE SER
UMA ALTERNATIVA PARA
COMBATER A EPIDEMIA

DE OBESIDADE NO FUTURO

Elessandra Asevedo

excesso de peso é tema de

diferentes pesquisas ao redor

do mundo, que objetivam

principalmente encontrar
caminhos para acabar com a epidemia
de obesidade que, além de prejudicar a
satide, desencadeia diversas doencas.
Apds intimeras publicacoes envolvendo
dietas e medicamentos, alguns estudos
passaram a ter como foco uma possivel
arma que esta dentro do corpo humano:
a gordura marrom. Diferentemente da
branca, que armazena lipidio, a gordura
marrom tem como caracteristica elevar
o gasto caldrico e, assim, colaborar com
o emagrecimento. Embora as pesquisas

Marcio Mancin
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para o desenvolvimento de métodos que
estimulem ou simulem a gordura marrom
ainda sejam embriondrias, ja se sabe que
€ possivel aumenta-la praticando ativida-
des fisicas de hipertrofia muscular.

O tecido adiposo marrom (TAM) € im-
portante paraa produgao de calor (termo-
génese), gerando energia para animais
que hibernam, aves migratdrias e, no ser
humano, para manutencio da tempera-
tura nos recém-nascidos, que néo conse-
guem tremer e se defender das alteracoes
de temperatura. Segundo o médico en-
docrinologista Marcio Mancini, chefe do
Grupo de Obesidade e Sindrome Meta-
bélica da disciplina de Endocrinologia e
Metabologia do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade
de Séao Paulo (HC-FMUSP), os adipdcitos
do TAM sao ricos em mitocOndrias e ndo
tém abundancia de gordura como os do
tecido adiposo branco (TAB). “A gordu-
ra marrom esta presente na linha média,
proximo a artéria aorta, no torax e na re-
gido cervical, e recebe este nome devido
a cor gerada pela riqueza de organelas ci-
toplasmaticas. As mitocondrias presentes
no TAM desviam a energia da oxidacdo de
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JoAo Epuarpo NUNES SALLES

gordura para gerar calor por meio de uma
proteina chamada desacopladora (UCP-
1), elevando o gasto calérico. Com o au-
mento dontimero de casos de obesidade,
o TAM passou a ser pesquisado como um
caminho para novos tratamentos contra
0 excesso de peso”, acentua.

Até recentemente, acreditava-se que
apresenca de tecido adiposo marrom era
importante apenas em pequenos mamife-
ros e criangas, com relevancia fisiolégica
insignificante em adultos. Além disso,
como hd a perda acentuada do TAM
com o avanco da idade, eram esperadas
porcdes insignificantes da gordura mar-
rom em adultos. Entretanto, pesquisas
publicadas em 2009 no The New England
Journal of Medicine mostraram que o te-
cido marrom existe em adultos e pode ser
ativado. Além de encontrarem gordura
marrom ativa em humanos adultos, os
cientistas identificaram diferencas im-
portantes na quantidade, com base em
uma variedade de fatores como idade,
niveis de glicose e, mais importante, nivel
de obesidade. “Pacientes mais jovens sdo
mais propensos a ter grandes quantidades
de gordura marrom e amesma € mais ati-
va quando expostos a uma temperatura
mais fria, mantendo o papel de queimar
energia para gerar calor”, acrescenta o en-
docrinologista Marcio Mancini. O tecido
marrom também é mais comum em adul-
tos magros e que tenham niveis normais
de glicose no sangue, enquanto pacientes
que fazem uso de medicamentos betablo-
queadores e idosos sd0 menos propensos
a ter gordura marrom ativa.

O médico endocrinologista Jodo
Eduardo Nunes Salles, vice-presidente da
Sociedade Brasileira de Endocrinologia e
Metabologia (SBEM), lembra que hd uma
grande ligacdo entre o tecido marrom e a



grece

massa muscular, porque airisina, hormoénio produzi-
do pelos musculos com a pratica de exercicios,
estimula a gordura marrom. “Por isso, a P N
pratica em médio e longo prazo de ativi- )
dades fisicas de hipertrofia, como mus-
culacdo e aerébico em conjunto, € uma
alternativa mais efetiva de aumentar o
TAM. O exercicio também eleva a fre-
quéncia cardiaca, o que colabora para
a queima da gordura branca. Existem es-
tudos embriondrios que visam transformar
gordura branca em gordura bege (hibrida), que
tem um gasto energético maior que a branca”, pon-
tua. O especialista reforca que, enquanto os estudos ‘j\{
estdo em andamento, o melhor € continuar cuidando ¥ );“"’ﬁ
o
k

daalimentacdo e praticando atividades fisicas regulares.

GORDURA BRANCA

Em maior quantidade no organismo, o tecido adiposo
branco facilita a acdo da insulina, tem poucas organelas
citoplasmaticas e um grande espaco onde os lipidios sdo \
armazenados sob a forma de triglicerideos. A gordura '?Qb-
brancatambém esta associada com as doengas relacionadas
aresisténcia a insulina, como diabetes, hipertensao arterial,
doencas cardiovasculares e enfermidades metabolicas, devido
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ao aumento de triglicerideos e diminuicdo do HDL-colesterol. . §
“Este tipo também pode ser classificado como gordura subcutdnea e visceral”, . é
afirma o médico Jodo Eduardo Nunes Salles. Chamada de dura, a gordura vis- il §
ceral pode levar, algumas vezes, a um abdomen bastante rigido e endurecido. ' — %
O problema acomete homens que costumam ter pouca gordura periférica / e —— §
no subcutaneo e, quando engordam, acumulam gordura internamente —— — e

nas visceras, como figado, pancreas, perivascular e coracéo.

Esses individuos, chamados de magros metabolicamente doentes,
podem ndo ter o indice de massa corporal muito elevado (e até mesmo
normal), mas possuem alto risco cardiovascular e de desenvolver dia-
betes tipo 2. Por outro lado hd individuos, mais comumente mulheres,
com maior capacidade de estocar gordura embaixo da pele, no subcuta- -
neo, nas coxas, nos quadris e bracos, que ganham muito peso antes de
acumular gordura dentro do abdomen e podem chegar a mais de 100  »
quilos sem desenvolver doengas cardiacas ou aumentar a glicoseno ™
sangue. “Esses sdo chamados de obesos metabolicamente saudaveis. \
Entretanto, podem ter osteoartrose, risco de apneia do sono e outras —
doengas”, alerta o endocrinologista Marcio Mancini.
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Estudos atestam beneficios

A publicacdo ‘Identification and
Importance of Brown Adipose Tissue in
AdultHumans’, do Joslin Diabetes Center,
ligado a Escola de Medicina de Harvard,
nos Estados Unidos, encontrou a gordura
marrom em 76 das 1.013 mulheres pes-
quisadas, e em 30 dos 959 homens que
fizeram o exame de tomografia compu-
tadorizada de alta resolugdo (PET-CT)
por emissdo de positrons. Os cientistas
concluiram que regioes de tecido adipo-
so marrom funcionalmente ativo estdo
presentes em seres humanos adultos, sdo
mais frequentes em mulheres e a quanti-
dade é inversamente correlacionada com
oindice de massa corporal, especialmente
em pessoas mais velhas, sugerindo um pa-
pel potencial do tecido adiposo marrom
no metabolismo humano adulto.

A pesquisa ‘Cold Activated Brown
Adipose Tissue in Healthy Men’, realiza-
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danaMaastricht University, na Holanda,
fez uma analise sistematica da presenca,
distribuicdo e atividade do tecido adipo-
so marrom sob condices térmicas de 24
homens magros e obesos durante expo-
sicdo a temperatura fria (entre 16°C e
22°C). O resultado mostrou que a gor-
dura marrom pode ser ativada durante
a exposicao ao frio, mas a atividade foi
significativamente mais baixa nos sujei-
tos com excesso de peso, em relacio aos
individuos magros.

No artigo ‘Functional Brown Adipose
Tissue in Healthy Adults’, da University
of Gothenburg, na Suécia, também com
uso de PET-CT, os cientistas constataram
que a gordura marrom passou a queimar
calorias quando os voluntarios permane-
ceram em uma sala com temperatura que
variou de 17°C a 19°C por duas horas,
utilizando roupas leves. Com base nos

dados apresentados e nas descobertas
anteriores em relacdo ao metabolismo
do tecido marrom, o estudo especula
que a ativacdo da gordura marrom por
exposicdo ao frio pode ser importante
em termos de gasto de energia em seres
humanos.

As descobertas, particularmente
aquelas relacionadas com o indice de
massa corporal (IMC), sugerem um pa-
pel potencial para a gordura marrom
na regulacdo do metabolismo de peso
corporal, indicando que niveis mais ele-
vados de tecido adiposo marrom podem
proteger contra a obesidade relaciona-
da com a idade. Os resultados criaram
uma esperanca para o desenvolvimento
de novas terapias capazes de estimular o
crescimento do tecido adiposo marrom,
para controlar o peso e melhorar o me-
tabolismo da glicose. M
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Um novo passo

FISIOTERAPIA COM OCULOS
VIRTUAL AJUDA PACIENTES
COM MAL DF PARKINSON
A CAMINHAR MELHOR

Elessandra Asevedo

Iém de tremores, a doen-
ca de Parkinson pode de-
sencadear dificuldades na
archa, durante a partida,
o comprimento do passo e a velocidade.
Um simples obstéaculo ou distracdo pode
atrapalhar o ato de caminhar, e tais de-
ficiéncias contribuem para um maior
risco de quedas e perda da independéncia
funcional dos pacientes acometidos pela
enfermidade. Com a finalidade de incluir
um tratamento complementar por meio
da fisioterapia, pesquisadores do Depar-
tamento de Neurologia do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sdo Paulo (HC-FMUSP)
testaram um 6culos de realidade virtual
importado de Israel que melhora o an-
dar, e osresultados foram
animadores.

A doenca de
Parkinson afeta a
regido do cérebro

Agradecimento: Delta Medical

responsavel pelo controle dos movimen-
tos automaticos e, embora os medica-
mentos e a estimulacéo cerebral tragam
beneficios, a deficiéncia na marcha ainda
€ um problema constante que gera sensa-
cdo de pés presos ao chao. “A adocdo da
fisioterapia neuroldgica é cada vez mais
indicada como tratamento complementar
daenfermidade, e 0 uso de equipamentos
portateis que utilizam pistas visuais e au-
ditivas em realidade virtual tem demons-
trado efeitos positivos para a reabilitagdo
da caminhada dos pacientes”, explica o
professor doutor Erich Fonoff, docente
dadisciplina de Neurocirurgia da FMUSP.
O equipamento em formato de 6culos
estimula o cérebro a adotar um caminho
alternativo para o andar, utilizando duas
pistas: a auditiva e a visual. Por meio de
um fone de ouvido que integra o éculos,
0 paciente ouve sons que marcam o pas-
so. Inicialmente, ha um sinal sonoro para
comecar amarcha e, depois, outros sinais
sdo enviados indicando quando € neces-
sario dar um passo. O som determina
a cadéncia da marcha e a pista visual
cria a sensacéo de movimento. Imagens
quadriculadas em branco e preto, e em
perspectiva, passam na telado éculose
vao aumentando de tamanho, criando
a ilusdo de que a pista estd indo em
direcdo ao paciente, o que faz
I
i
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com que tenha a sensacdo de movimen-
to e ande. Ao coordenar os passos com o
quadriculado, o paciente fica com mais
equilibrio.

Utilizado na fisioterapia para reabili-
tacdo, o dculos foi testado em 18 pacientes
com idade média de 66 anos, sendo 13
homens. Os resultados mostraram que a
pista auditiva colaborou para a frequéncia
correta dos passos e a pista visual indi-
cou o local apropriado para a pisada. “Os
pacientes tiveram melhoras significativas
na marcha. No entanto, o ideal é que o
equipamento seja utilizado frequente-
mente, se possivel diariamente”, acentua
o neurocirurgido. ll

Arquivo pessoal/Filipe Fonoff
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ATIVIDADES FISICA E MENTAL ALIADAS
A UMA DIETA ADEQUADA. PODEM
INFLUENCIAR NA SAUDE DESTE ORGAO

Elessandra Asevedo

cérebro é formado por cerca de 86 bilhdes de neu-
ronios, e a maioria nao se divide para formar outros
ao longo da vida. Isso significa que essas células
acompanham os individuos durante toda a sua exis-

téncia, diferentemente daquelas presentes em outras partes do
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Alimente bem seu

corpo, como pele, figado e intestino, que sdo regenerativas. Além
disso, por causa do processo natural de envelhecimento ha uma
reducéo do nimero de neurdnios, o que pode comprometer parte
do processamento cerebral. No entanto, especialistas afirmam
que a alimentacio adequada e a pratica regular de exercicios
fisicos possibilitam o envelhecimento mais saudavel do érgéo.
Alguns experimentos mostram que a alimentacio pode in-
fluenciar na satide do cérebro, como a dieta do mediterraneo,
por exemplo, rica em gorduras saudaveis, vegetais, legumino-
sas, oleaginosas e peixes, com menor consumo de carne verme-
lha e laticinios, que virou sinénimo de vida saudavel. O artigo
‘Mediterranean diet and brain structure in a multiethnic elderly
cohort’, produzido por pesquisadores da Columbia University,
dos Estados Unidos, e publicado em outubro de 2015 na revista
cientifica Neurology, investigou se a maior adesdo a uma dieta
de tipo mediterranea esta relacionada com o volume do cérebro.
O estudo teve participacdo de 674 idosos (idade média de
80,1 anos) que ndo tinham deméncia e foram acompanhados
por 18 meses. Com a conclusao do trabalho, os pesquisadores
perceberam que os idosos que adotavam a dieta do mediter-
raneo tinham o cérebro 13 milimetros maior, bem como a
massa cinzenta e a massa branca, que eram 5 e 6,41 milime-
tros maiores, respectivamente. Além disso, o cérebro desse
grupo era proporcionalmente 5 anos mais jovem. “O maior
consumo de peixe e amenor preferéncia pela carne vermelha
podem ser os dois elementos-chave para beneficiar a estrutura
cerebral”, argumentam os cientistas.

Um estudo brasileiro de autoria do Instituto D’Or de Pes-
quisa e Ensino (IDOR), do Instituto de Ciéncias Biomédicas
da Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ) e da Uni-

versidade Federal da Bahia (UFBA) mostrou que a apigenina,
substancia presente em temperos como salsa, tomilho, camo-
mila e pimenta malagueta, colabora com a satide do cérebro
por estimular a neurogénese e reforcar a comunicagdo entre os

EXPERIMENTOS VISAM POSTERGAR O ENVELHECIMENTO

Do ponto de vista molecular e celular,
o envelhecimento ¢ a perda da capacidade
das células de se dividirem e renovarem os
tecidos. Ha dois locais no cérebro que de-
senvolvem a neurogénese ao longo da vida: a
zona subventricular, ao redor dos ventriculos
laterais, e a zona subgranular, na regiao do
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hipocampo. Por isso, independentemente da
existéncia de doencas neurodegenerativas,
a perda neuronal faz parte do processo de
envelhecimento e compromete parte do
processamento do cérebro. O neurocientista
Stevens Rehen explica que o envelhecimento
ocorre porque os telomeros encontrados nas

extremidades dos cromossomos lineares
protegem o DNA e facilitam o processo de
divisao celular, mas sofrem erosoes com o
passar do tempo, impossibilitando que as
células continuem a se dividir.

Para manter a salde do cérebro, dife-
rentes experimentos em laboratorios visam



cerebro

neuro6nios. Experimentos anteriores rea-
lizados com animais ja haviam demostra-
do que o grupo de compostos vegetais ao
qual a apigenina pertence, os chamados
flavonoides, contribui com a memoria e
o aprendizado, além de ter potencial de
protecdo das conexOes cerebrais, as sinap-
ses. No entanto, a pesquisa brasileira é a
primeira a demonstrar o efeito positivo
em neurdnios humanos e detalhar os me-
canismos de a¢do do composto.

Os pesquisadores observaram que a
apigenina age de modo similar ao estro-
génio, hormonio feminino que, em tes-
tes, tem mostrado capacidade de adiar a
progressdo de doencas associadas a baixa
formagao de neurdnios, como depressdo
e Alzheimer. “Juntando os dados brasilei-
ros com outros estudos com ensaios em
animais, ha uma grande evidéncia de que
a apigenina pode ser benéfica para a for-
macao de neuronios e para reforcar as co-
nexOes cerebrais”, explica o neurocientis-
ta Stevens Rehen, professor doutor titular
da UFRJ e pesquisador do IDOR, que foio
lider da pesquisa publicada no periédico
Advances in Regenerative Biology.

CORPO E MENTE

Segundo a médica Jerusa Smid, dou-
tora em Neurologia e membro da Acade-
mia Brasileira de Neurologia (ABN), o en-
velhecimento normal do cérebro ndo esta
associado a ocorréncia de doengas, mas a

entender e postergar o envelhecimento.
Uma pesquisa com sangue de camundongo
jovem circulando no corpo de um animal
idoso por alguns momentos mostrou que a
cobaia mais velha sofreu um processo de
rejuvenescimento. Isso ocorreu porque ha
fatores conhecidos dentro do sangue de jo-

JERUSA SmiD

pratica de atividade mental é fundamen-
tal para manter o bom funcionamento
cerebral. “Aprender novas habilidades,
como novo idioma ou tocar um instru-
mento; participar de jogos de tabuleiro,
fazer palavras cruzadas e ter o habito da
leitura sdo estratégias associadas ao en-
velhecimento mais saudavel do cérebro”,
ensina. A atividade fisica também esta di-
retamente relacionada a manutencéo da
satde cerebral. O neurocientista Stevens
Rehen acentua que a pratica de exercicios
¢ capaz de estimular o cérebro a formar
novos neurdnios no hipocampo, drea li-
gada a memoria.

Aexplicacdo vem de milhares de anos,
quando os ancestrais tinham de cacar e
procurar comida, fatores que oslevavam a

Vens que sao capazes de retardar ou reverter
o envelhecimento em idosos. Ha também
uma pesquisa com animais que visa ativar
uma enzima chamada telomerase, que tem
a capacidade de evitar a eroséo do telomero.
Para a médica Jerusa Smid, a adogéo de
habitos que visam o envelhecimento cerebral

Arquivo pessoal

STEVENS REHEN

percorrer dezenas de quilometros corren-
do ou caminhando, e hd uma hipétese de
que novos neurdnios surgiam no momen-
to do exercicio para individuos que des-
cobrissem o caminho de volta para casa.
A memdria temporal e espacial dependia
dessa neurogénese, tudo passando pelo
hipocampo. “Em termos evolutivos, essa
capacidade de estimular o cérebro a for-
mar novos neurdnios nesta regido ocorre
apartir do momento em que se faz exerci-
cio de caminhada ou corrida. Mas tem de
ser uma atividade prazerosa, caso contra-
rio, é liberado cortisol na medula adrenal,
e este mata os neur6nios. Tanto é verdade
que individuos estressados e deprimidos
tém reducdo de neurogéneses no hipo-
campo”, orienta o pesquisador.

saudavel deve ser precoce. “Muitos estudos
apontam, por exemplo, que o analfabetismo
é um fator de risco para a deméncia. Se
tomarmos isso como exemplo, aquisicoes
intelectuais precoces, como a alfabetizacao
ideal na infancia, serao importantes para o
futuro do cérebro”, enfatiza. M
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ENTREVISTA DO MES

Adenilde Bringel

Pacientes mais seqt

a 552 Assembleia Mundial da Saude, em 2002, a resolucio 55.18 recomendou que a Organiza-
¢ao Mundial da Saude (OMS) e os estados membros tivessem maior atencio a seguranca dos
pacientes. Desde entdo, muitos paises tém se adequado as regras da Alianca Mundial pela Se-
guranca do Paciente e, em 2013, foi a vez de o Brasil apresentar o seu programa. O documento
se baseou, entre outros, em estudo desenvolvido pelo médico Walter Vieira Mendes, pesquisador da
Escola Nacional de Saude Publica Sérgio Arouca da Fundaciao Oswaldo Cruz (ENSP-Fiocruz) e inte-
grante do Centro Colaborador para a Qualidade do Cuidado e a Seguranca do Paciente (Proqualis),
em parceria com outros pesquisadores da Fiocruz. O médico conta que uma das principais acoes
do Programa Nacional de Seguranca do Paciente é evitar incidentes (eventos adversos) que possam
causar danos, de um simples hematoma devido a uma injecio até a morte do paciente, mas o Brasil
ainda tem de resolver varios problemas na area da saude antes de atingir esses e outros objetivos.

O que despertou a atencio da OMS
para lancar a Alianca Mundial para a
Seguranca do Paciente?

Naverdade, em 2004 a OMS tomou pul-
so dessa questdo em nivel internacional,
mas o que causoumaior furor foi umtra-
balho publicado em 2000 pelo Institute
of Medicine, prestigiosa organizacdo
cientifica dos Estados Unidos, que pu-
blicou um relatério chamado Errar é
humano (To erris human), que estd dis-
pontivel na internet em inglés. O estudo
foi feito pela Universidade Harvard em
hospitais de Nova Iorque e causou um fu-
ror, porque as pessoas tinham ideia dos
problemas de forma setorial — infeccdo
hospitalar, quedas — mas ninguém ima-
ginava que o problema era tdo grande,
quando visto de forma global. E essa
mesma pesquisa foi replicada na Austrd-
lia, no Canadd, na Franga, enfim, todos
os grandes paises comecaram a fazer os
mesmos estudos e identificar os mesmos
problemas, com a mesma magnitude.
No Brasil, aplicamos a mesma pesquisa
pela Fiocruz e achamos niimeros muito
importantes. Isso levoua OMS a criar a
Alianga Mundial pela Seguranca do Pa-
ciente, que deu uma organicidade para
discussdo do tema no mundo inteiro.

Como eram os nimeros no Brasil?
Nossos numeros sdo altos como nos ou-
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tros paises. Amédia mundial é de 10% de
eventos adversos nos pacientes internados
em hospitais e encontramos o mesmo
dado. Na época, tinhamos eventos ndo
evitdveis, mas encontramos uma grande
quantidade de eventos evitdveis. Para ter
uma ideia, das 12 milhGes de internagoes
do SUS no Brasil, em torno de 600 mil
pacientes devem ter tido algum tipo de
evento adverso que poderia ter sido evi-
tado, ou seja, um incidente com lesdo no
paciente. Vdrios erros ocorrem, mas nada
acontece com o paciente. Quando ocorre
um evento adverso deve haver uma lesdo
no paciente, e pode ser de um hematoma
devido a uma inje¢do até a morte.

Ja houve alguma melhora nos indices?
Estamos acompanhando os relatorios dos
Estados Unidos, do Canadd, da Inglaterra
e de alguns outros paises, e hd demons-
trativos de queda expressiva de eventos
adversos, como cirurgia do lado errado,
por exemplo. As infeccOes hospitalares
também tiveram uma diminui¢do muito
grande. Mas esses paises tém nimeros
nacionais bem definidos. No Brasil ndo
temos. Quando abrimos os sites dos go-
vernos norte-americano, inglés ou do Ca-
nadd estdo ali todas as taxas nacionais de
infeccOes hospitalares, seja no trato respi-
ratorio, urindrio, na corrente sanguinea
ou desitio cirtirgico. No Brasil ndo temos

um sistema de informagdo com precisdo
e ndo hd como acompanhar o que tem
acontecido aqui. Temos o sistema de no-
tificagdo, mas ndo temos base numeérica,
porquesenotificavoluntariamente. Para
fazer qualquer propor¢do precisamos que
todos notifiquem. Precisdvamos ter dados
precisos de taxa de infec¢do, de tilcera de
pressdo, de queda dentro do hospital, de
troca de membros em cirurgia, enfim,
precisariamos ter objetivamente esses
dados, mas ndo temos. Nos paises mais
avangados e bem organizados, sem di-
vida nenhuma hd uma repercussdo boa.

O Brasil s6 lancou seu programa em
2013. Nao estamos meio atrasados?

O programa brasileiro foi o primeiro da
Ameérica Latina. Mesmo sendo langcado
em 2013, jd tinhamos boas iniciativas
no Brasil e algumas agles jd estavam
acontecendo. O programa brasileiro foi
langado em abril de 2013 e, desde entdo,
o Pais tem trabalhado nisso.

Como os hospitais se enquadram aos
critérios do programa?

Baseada nas pesquisas do mundo intei-
ro, a OMS definiu quais sdo os principais
problemas que temos de atacar: infec-
¢do hospitalar, identificacdo precisa do
paciente, montagem de check list para
evitar problemas durante o ato cirtrgico,
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cuidados para evitar que o paciente sofra
uma queda dentro do hospital. Os profis-
sionais da satide também devem se preo-
cupar em diminuir a tilcera por pressdo,
que sdo as escaras que ocorrem quando o
pacientefica deitado durante muito tem-
po, e evitar os erros de medicagdo. Essas
sdo as prioridades da OMS baseadas em
pesquisas para o mundo inteiro. O pro-
grama de seguranga do paciente no Bra-
sil segue exatamente essas prioridades e
agregou outras questdes, como colocar a
seguranca do paciente no curriculo das
faculdades de Medicina, Enfermagem e
Farmdcia, além de treinar o pessoal da
drea de satide, aumentar as pesquisas na
drea, envolver o paciente nesse processo
parainformd-lo melhor, enfim, umasérie
demedidas. Mas, para agdo interna den-
tro dos hospitais, essa linha de protocolos
¢ igualzinha a da OMS.

Lavar as maos e identificar correta-
mente o paciente nido deveria ser pa-
drao na area da satade?

Mas ndo é. Da mesma forma que as pes-
soas ndo usam capacete de moto, ndo
atravessam na faixa, bebem e dirigem,
ndo usam preservativo, infelizmente!
Parecem medidas simples sem entender o
contexto, no entanto, quandovamos para
o contexto tornam-se dificeis, porque de-
pendem de uma organizagdo interna
muito grande. Esse é o maior problema,
que se soma a questdo da cultura de que
nada de ruim acontecerd quando estiver-
mos atendendo um paciente. Essa cultura
¢ danosa: ‘ndo lavei as mdos e nunca tive
problema’; ‘ndo preciso fazer isso tudo,
porque vai me atrasar’; ‘posso fazer de
outra forma, nunca tive problema nesse
sentido’ sdo frases que os proprios pro-
fissionais da satide vieram construindo,
mundialmente, achando que era muito
fdcil cuidar de pessoas. Mas a Medicina
mudou muito, o cuidado mudou. Anti-
gamente, as pessoas tinham um médico e
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uma enfermeira de confianga, que conhe-
ciam as famdilias, conheciam o paciente,
sabiam como ele era tratado. Hoje, temos
um atendimento de massa, muitos pa-
cientes com muitos exames diversifica-
dos, com muitos tipos de tratamento. A
Medicina evoluiu muito e ndo temos mais
um sé médico, temos especialistas, e tudo
isso precisa de coordenacdo, de gestdo.

Essa gestio envolve o médico?

Claro! Antigamente, quando sefalavaem
gestdo se pensava em fazer compras de
medicamentos. Hoje, os gestores devem
atuarnessa coordenagdo clinica do trata-
mento do paciente. As pessoas continua-
ram trabalhando dentro de hospitais,
tanto os profissionais quanto os gestores,
como se estivéssemos no inicio do século
XIX, no entanto, hoje temos outra realida-
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de, completamente diferente, que precisa
terumaforma delidar completamente di-
ferente também. Isso ndo estd introjetado
eessafoiachaveparaaviradanos outros
paises. No Brasil, temos duas situagoes
danosas para o setor de satide brasileiro:
uma € a falta de dinheiro e outra € que
nossos hospitais sdo buracos sem fundo,
ndo adianta botar dinheiro, porque, se
ndo tiver gestdo, nada acontece. Muitas
vezes, um excelente médico ou uma exce-
lente enfermeira vdo se tornar mediocres
diretores de hospitais. Porque as pessoas
continuam achando que dirigir hospital €
paraamadores, endo é! Dirigir hospital é
para profissional, e profissional cada vez
mais especializado. Um profissional que
for dirigir um hospital tem de ter aulas
sobre seguranga do paciente, precisa ler
muito e ter gente experiente que oriente
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nesse sentido, porquevaiter deimplantar
uma série de medidas. Os profissionais
de satide também precisam aprender a
trabalhar em equipe e tudo isso € muito
dificil de organizar, apesar de as medidas
serem simples. Essa mistura de questoes,
infelizmente, retarda o crescimento das
melhorias na drea de seguranga do pa-
ciente no nosso Pais.

Seguranca do paciente nido esta nos
curriculos das escolas de saude?

Ndo, assim como ndo hd discussdo sobre
seguranca em outras dreas, como Direito,
Engenharia, Jornalismo. Em geral, ndo se
discute erros nas faculdades e isso faz par-
tedeuma cultura atrasada. Sabemos que
nadrea da satide é mais dramdtico, mas o
erro de um engenheiro de ponte também
pode ser dramdtico. Portanto, temos de
avangar em todas as profissdes, porque
todas tém algum nivel derisco. A propria
OMS recomenda uma alteragdo de cur-
riculo. O Canadd jd chegou a considerar
a seguranca do paciente como uma das
competéncias do ensino na drea da satide
e hd uma evolugdo mundial, mas isso é
muito novo no mundo. O Brasil comeca
adar os primeiros passos de organizacdo
de curriculos, e a seguranga do paciente
deverd ser trabalhada do primeiro ao ul-
timo ano. Isso € extremamente desejdvel,
porquevai inserir essa questdo na forma-
¢do dos novos profissionais. Agora, ndo
adianta colocarmos bons profissionais no
mercado, com boa visdo de seguranga do
paciente, se a gestdo ndo tiver a menor
nogdo do que seja isso.

Os problemas brasileiros na assistén-
cia agravam ainda mais os riscos?

Sim, e isso € um absurdo. Fui visitar
um hospital em determinado Estado e,
naquele caos, com macas e macas no
corredor, cheiro de urina e de fezes, uma
confusdo, surgiu uma enfermeira jovem
edisse que gostaria de aplicar o protocolo
contra queda na unidade. Eu olhei para
ela e pensei: o que euvou falar? Como di-
zer a ela que, naquele caos, ndo se aplica
protocolo de queda? Comecei a me dar
conta de que em hospitais bem organiza-
dos podemos aplicar esse protocolo, com
efeito maravilhoso. Mas, nesses hospitais
que sdo um caos, o que fazer? Esses hospi-
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tais ndo podem ser um caos, os pacientes
ndo podem ficar em corredores, eles tém
deestarinternados de forma organizada!

Mas esse caos é uma situacio bem co-
mum no setor publico de satde...

Pois ¢, porque ndo € problema de um
hospital, mas de uma rede que precisa
ser organizada. Os vdrios elos da rede
precisam funcionar— hospitais, unidades
de pronto atendimento (UPAs), atengdo
primdria. Einsisto na historia da compe-
téncia profissional para a dire¢do. Nao
concordo com indicagdo politico-partidd-
ria ou eleigdo para diregdo de hospital.
Ndo estou sendo antidemocrdtico com 0s
colegas, mas acredito que temos de ser de-
mocrdticos com a sociedade, que precisa
de atencdo e, se estiver bem informada,
ndo vai querer ir para um hospital onde
agestdo é amadora. A gestdo lida com ou-
tros saberes, outros conhecimentos, e ges-
tores precisam ser treinados, capacitados.
Para avangar com o Programa Nacional
de Seguranca do Paciente o Brasil terd de
resolver essas duas questoes: a redugdo or-
camentdria atual e a gestdo amadora que
ainda temos nos servicos de satide.

Os profissionais da satide podem aju-
dar com atitudes seguras no dia a dia?

Sem duvida! Douuma carga grandepara
a gestdo, mas o profissional também tem
a sua responsabilidade. Um profissional
consciente vai se esforcar para montar o
checklistinternamente, para ter um pro-
tocolo de lavagens das mdos, vai chamar
atengdo do colega mais novo que ndo estd
fazendo isso... Essa postura é fundamen-
tal. Em setembro, terminamos a primeira
edi¢do de um curso de especializagdo em
seguranca do paciente para 1000 profis-
sionais do SUS, 900 dos quais estdo em
hospitaise 100 que estdo emnivel central,
e a segunda edi¢do comegard em agosto.
Acreditamos que essa forca motriz dos
profissionais conscientes e com conheci-
mento possa ajudar no processo de mu-
danga. O primeiro curso foi financiado
peloMinistério da Satide e 0 segundo serd
financiado pela ANVISA. Estamos fazen-
do gestdes junto ao setor privado para ver
se, paralelamente, conseguimos que ban-
queainscrigdo de alunos também. Alguns
profissionais do setor privado se inscreve-

ram individualmente pela Escola Nacio-
nal de Satide Priblica da Universidade de
Lisboa, que € nossa irmd nesse processo.
Ao mesmo tempo em que acontece aqui,
acontece ld. Nesses cursos, quem inscreve
os alunos é o diretor do hospital.

Qual sera o papel desses alunos depois
de concluirem o curso?

Atuardo na interface entre a gestdo e os
profissionais que cuidam do paciente. Sao
quatro alunos por hospital e recomenda-
mos que seja um médico, um enfermeiro,
um farmacéutico e um profissional de
mais uma drea. Médico, farmacéutico e
enfermeiro sdo os trés principais atores
na questdo da seguranca do paciente.
Normalmente, esses alunos compdem
um Niicleo de Seguranca do Paciente,
que € obrigatorio por parte do programa.
A portaria 529 do Ministério da Satide
e a resolugdo RDC 36 da ANVISA obri-
gam que sejam implantados protocolos
nos hospitais, mas, com a existéncia de
um Nticleo de Seguranca do Paciente. Os
alunos que saem do curso vdo para esses
nticleos e fazem acontecer efetivamente o
programa dentro dos hospitais.

Todos os hospitais devem ter um Nu-
cleo de Seguranca do Paciente?

Todos! Pelo Cadastro Nacional de Estabe-
lecimentos de Satide hd mais de 200 mil
estabelecimentos cadastrados. Desses, em
torno de 100 mil sdo abrangidos pela lei
e pela RDC. Estdo incluidos hospitais,
servicos de satide da familia, barcos que
fazem atendimento médico em lugares
remotos, UPAS, todo tipo de estabeleci-
mento. Temos priorizado os hospitais no
curso, porque o risco dentro do hospital €
maior, mas todas as unidades de aten¢do
primdria, ptblicas ou privadas, devem
cumprir os requisitos do programa.

Dos cerca de 100 mil estabelecimentos,
quantos ja se enquadram nas regras?

A ANVISA tem o controle de quantos nil-
cleos foram criados em hospitais, mas
isso ndo significa que o programa estd
implantado. Nesse primeiro curso, 225
hospitais fizeram parte. Como convive-
mos com esses alunos durante um ano,
sabemos que nesses hospitais hd um es-
forco grande para que as regras sejam



cumpridas. O comiténacional deimplan-
tacdo do programa estd propondo que se
organizem comités estaduais para que
possamos chegar mais perto dessa discus-
s@o. ORio deJaneiro estd discutindo para
envolver secretarias municipais, Secreta-
ria Estadual de Satide e o setor privado.
Ndo sei como estdo os outros estados.

Os hospitais privados estio mais
adiantados nessa questao?

Também é uma incognita. Os hospitais
acreditados com certificagoes de qualida-
de estdo muito bem, caminhando cada
vez melhor. Mas temos apenas 4% de hos-
pitais acreditados ptiblicos e privados no
Brasil. Portanto, na imensa maioria ndo
se tem noticia do que estd acontecendo.

Qual é o papel dos pacientes nesse
processo?

Os pacientes estdo totalmente ausentes,
quando deveriam ser os principais agen-
tes desse processo. Hoje, hd quase um
consenso entre os pesquisadores de que
o elemento mais importante para criar
umabarreira parando ter evento adverso
€ o conhecimento do paciente. Se o pa-
ciente tem conhecimento do que serd feito,
ele serd a melhor alianga do profissional
para avisar que estd ocorrendo um erro.
Mas, no Brasil, hd uma cultura de que
o profissional da satide sabe o que € me-
lhor e o paciente fica com medo de fazer
determinadas perguntas e criar constran-
gimentos. Temos de quebrar isso, e ndo
tem outro setor que ajude mais nessa
questdo quendo seja amidia. Amidia tem
de bater nessa questdo e envolver a socie-
dade. O paciente ndo precisa ter vergonha
e nem receio de perguntar que remédio
0 médico estd prescrevendo; ndo tem de
ter receio de perguntar para a enfermeira
qual o remédio que ela estd ministrando
e para que serve; ndo pode ter receio de
chegar para o profissional e questionar se
elejd lavou as mdos. O profissional, para-
lelamente, deve entender que essa atitude
do paciente ndo é de confronto e sim de
seguranga, dele e do proprio profissional.

O Programa de Seguranca do Paciente
também beneficia o profissional?

Ninguém gosta de errar! A repercussdo
do erro é muito negativa. A maioria dos

WALTER VIEIRA MENDES

O que ndo podemos
deixar € que o erro
atinja o paciente, temos
de colocar barreiras no
caminho, e todas essas
acoes visam 1Sso0...

profissionais da satide tenta agir da me-
lhor forma possivel e ndo quer carregar,
para o resto da vida, uma morte ou uma
sequela grave causada a um paciente. O
programa ajuda o profissional também,
sem divida, mas tento defender a bandei-
rado paciente e mostrar que isso também
¢ benéfico para o profissional.

A Medicina se tornou potencialmente
perigosa diante de tanta tecnologia?

E isso mesmo. Antigamente, havia uma
relagdo muito direta entre médico e pa-
ciente. Entretanto, o arsenal diagndstico
desse médico era muito pequeno, e o ar-
senal terapéutico era ndo mais do que 30
medicamentos. Agora, temos medicina
nuclear, ressondncia magnética, tomo-
grdfia, cirurgia robdtica, enfim, uma
complexidade tecnoldgica que tornou
a Medicina muito mais efetiva. Entre-
tanto, tornou-se muito mais perigosa,
porque ndo é mais um médico sozinho

Virginia Damas/CCI/ENSP/Fiocruz

quem faz aquela relagdo com o paciente,
€ um conjunto de profissionais. E quan-
do se coloca um conjunto de profissionais
para atuar, precisamos ter coordenagdo.
Quando se coloca muitos equipamentos
para diagndsticos e tratamentos precisa-
mos ter outro tipo de cuidado. Médicos e
enfermeiros passaram a fazer seu traba-
lho de forma muito mais complexa, mas
a gestdo ficou com a cabega ld atrds, e a
gestdo tem de movimentar esses profissio-
nais para trabalhar em equipe. E, quan-
do se trabalha em equipe, alguém tem de
coordenar. No entanto, os alunos na gra-
duagdo ainda estdo sendo formados para
trabalharindividualmente e, quando vao
para o mercado, carregam o sentimento
do ‘euresolvo’. S6 queesse ‘euresolvo’ndo
resolve mais. ‘NGs resolvemos’ é a tinica
forma de solucionar as demandas para o
paciente, e essa é uma enorme mudanca
de cultura que precisamos promover.

A premissa de que errar é humano
também vale para a Medicina?
Sempre, e isso se aplica mais do que
nunca. Porque ndo adianta achar que os
médicos ndovdo errarem algum momen-
to. Jornalistas erram, advogados erram,
juizes erram, engenheiros erram, todos
erram, faz parte do humano errar. E ilu-
sdo achar que o profissional que se for-
mou em Medicina ndo vai errar. O que
ndo podemos deixar é que o erro atinja
o0 paciente, temos de colocar barreiras
no caminho, e todas essas agoes visam
isso: vdrias pessoas participando para
criar uma enorme barreira para evitar
que os erros atinjam os pacientes. Esse €
um desafio muito mais de gestdo clinica,
no dia a dia, que precisa exigir que o0s
protocolos sejam cumpridos. Os proto-
colos fazem exatamente a criagdo de
barreiras para evitar que o erro chegue
ao paciente. Admitir que podemos errar
¢ fundamental; € o primeiro passo para
mostrar que médicos e enfermeiros ndo
sdo ‘super-homens’e ‘supermulheres’, ao
contrdrio, sAo pessoas normais que vao
errar e, portanto, tém de ter cuidado.
Precisamos valorizar o check list, os
protocolos e o trabalho em equipe para
minimizar a possibilidade de que qual-
quer erro chegue ao paciente. ll
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Um novo caminho

DESCOBERTA CIENTIFICA
BRASILEIRA APONTA
ASSOCIAGAQ ENTRE ALERGIA
ALIMENTAR E AUTISMO

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

ela primeira vez na histéria
da Medicina, um cientista
afirma que a alergia alimentar
possui ligacdo direta com o de-
senvolvimento do transtorno de espectro
autista (TEA). A descoberta, de autoria
do médico gastroenterologista pediatrico
e coordenador do curso de Medicina na
Universidade do Grande Rio (Unigran-
rio), Aderbal Sabr4, abre caminho para a
etiologia e o tratamento desse transtorno,
que acomete uma a cada 70 criancas no
Brasil. O cientista, que é membro titular
da Academia Nacional de Medicina, vem
pesquisando o assunto pela Unigranrio e
pela Georgetown University, nos Estados
Unidos, em associacdo com o renomado
imunologista norte-americano Joseph

Divulgacéo

ADERBAL 7SA§RA

Bellantti, e evidenciando os caminhos
para a cura do transtorno de espectro
autista ha 17 anos.

Em 1999, o pesquisador publicou na
revista cientifica britanica The Lancet o
primeiro estudo sobre a relacdo direta
entre alergia alimentar e autismo. “No
primeiro momento observei que as al-
teracdes intestinais, como constipacdo
e diarreia cronica, comuns em autistas,
eram semelhantes as apresentadas na
alergia alimentar. Com isso, ficou evi-

dente que todo autista, sem excecio, €
alérgico alimentar”, ressalta. A partir
dessa informacdo, os estudos seguintes
atestaram que o autista € o tipo de alér-
gico mais comprometido, pois é portador
de doencas multissistémicas que, antes
mesmo de comprometer o sistema nervo-
so central, apresentam quadros de doen-
carespiratoria cronica alérgica e doenca
cronica de pele.

Aevidéncia mais importante determi-
nada pelo cientista ao longo dos anos é
que o sistema mais afetado no autista,
antes mesmo do sistema nervoso, é o sis-
tema digestdrio, que abriga o segundo 6r-
gdo mais importante em concentracdo de
neurdnios: o intestino. “A partir da infla-
macao cronica do intestino, os neur6nios
do trato digestivo causam constipagdo,
fazendo o transporte através do aparelho
intestinal e levando essa informagao de
inflamaco para o sistema nervoso cen-
tral, que é quando o autismo se desen-
volve”, explica. Com essa constatagao foi
possivel acelerar o tratamento dos seus
proprios pacientes que estio, sistemati-
camente, melhorando da doenca.

O pesquisador enfatiza que o primei-

Estresse cronico na pele pode provocar melanoma

Ao serem submetidos a uma situacio
de estresse cronico, os melandcitos, células
normais da pele responsaveis pela producio
de melanina, sofrem mudancas no padréo de
expressdo dos genes e acabam se transformando
em células de melanoma, o tipo mais agressivo
de cancer de pele. Os mecanismos responsaveis
por essa modificagio foram objeto de pesquisa
apoiada pela Fundacio de Amparo a Pesquisa
do Estado de Sdo Paulo (FAPESP) e realizada
pelo Departamento de Farmacologia da Univer-
sidade Federal de Sdo Paulo (Unifesp), que rela-
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cionou a transformacio celular a um aumento
na producdo de radicais livres de oxigénio e
alteracdes epigenéticas.

“Nos experimentos, submetemos os mela-
ndcitos a condicdes repetidas de estresse celular,
impedindo a adesdo das células nas placas de
cultura, que foram revestidas por uma camada
de agarose, polissacarideo extraido de algas
marinhas que impede a aderéncia. Ao fazer
esse processo, criamos uma condicdo adversa
que influencia o microambiente das células,
transformando-as em anormais, ou seja, em

melanomas”, relata a professora doutora Miriam
Galvonas Jasiulionis, coordenadora da pesquisa
e docente da Unifesp. Essa transformacfio ocorre
de forma gradual: primeiro, os melandcitos so-
frem alteragdes, como as encontradas em lesoes
pré-malignas, tornam-se células de melanoma
ndo metastatico e, finalmente, células de mela-
noma metastatico.

Ao submeter as células a uma situacéo de
estresse sustentado houve aumento na producéo
de espécies reativas de oxigénio. Além disso, os
estudos descobriram que o bloqueio de adesao



para a cura

ro passo para o tratamento do autismo é
curar a alergia digestiva, desinflamando
os neurdnios periféricos. Para isso, sdo
aplicados testes de definicdo para iden-
tificar os alergenos que participam da
alergia alimentar e que, imediatamente,
sdo retirados da dieta. Com isso, param
de ativar o sistema imune, eliminando a
agressao ao 6rgao de choque que, no caso
do autista, é o sistema nervoso central.
“Se o paciente tiver alergia alimentar,
diarreia, constipacdo, doenca respirato-
ria ou alergia de pele ficara curado, pois
os neurdnios do sistema nervoso central
vao comegar a desinflamar e entrar na
fase denominada regressao da doenca de
transtorno de espectro autista. O que se
segue é o caminho para a cura”, enfatiza
o médico Aderbal Sabra.

PROCESSO LENTO

O cientista é categdrico ao afirmar
que esse é um processo lento de cura e
com progresso gradativo. “Segundo rela-
tos das familias e dos terapeutas, os sin-
tomas vao desaparecendo e os pacientes
comecam a sair do mundo circunstancial,
respondem aos estimulos familiares, co-

vem acompanhado por alteracGes epigenéticas.
“Essas alteracOes se caracterizam como uma
informacfio extragenética que, com as modifi-
cacOes de cromatina e DNA, ajudam ou inibem
a expressdo de determinados genes”, enfatiza.
A coordenadora explica que, ao fazer o mesmo
protocolo de transformac&o, incluindo uma subs-
tancia capaz de sequestrar as espécies reativas de
oxigénio, no caso o Mn(II[)TBAP, as alteracdes
epigenéticas deixaram de existir e, dessa forma,
atransformacio em melanoma foi radicalmente
reduzida, ao contrario das culturas nfo tratadas

mecam a se comunicar e, Com essa pro-
gressdo, ainteligéncia vai retornando no
ritmo de cada um”, informa, ao ressaltar
que ndo € possivel determinar o tempo
de cura, pois depende de cada paciente,
do tipo de alergia e da evolucéo do trata-
mento. O médico acredita 100% na cura,
desde que os estudos genéticos mostrem
que esse paciente ndo tem nenhum des-
vio de conduta.

“Evidente que, quando um paciente
ndo evolui bem, é preciso pensar em
outros recursos de aporte diagndstico.
Mas, segundo os meus achados publi-
cados na literatura mundial, é fato que
a doenca inflamatéria do sistema
nervoso central responde de forma
gradativano sentidodacura”, ga-
rante. O especialista se orgu-
lha por ter encontrado
elementos até entdo
desconhecidos nesse
transtorno e que po-
derdo, quando certi-
ficada a objetividade
e a evidéncia da sua
descoberta, promover
a cura do autismo. H

mizina/dollarphotoclub.com.br

que apresentaram malignidade. Atualmente,
os pesquisadores realizam experimentos seme-
lhantes com astrdcitos humanos, ou seja, células
do sistema nervoso central que, ao se tornarem
malignas, desenvolvem o tumor conhecido como
glioblastoma. Segundo a pesquisadora, a equipe
tem trabalhado para entender até que ponto

o estresse celular ¢ capaz de contribuir para a P o ehid
transformacao maligna de vérios tipos celulares. - - : A\
“Acreditamos que, no futuro, os resultados obti- T—

dos serdo capazes de identificar e auxiliar novas 2 e e —

terapias contra o cAncer”, finaliza. Il Miriam GALVONAS JASIULIONIS
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L. casei Shirota e

ESTUDO DESENVOLVIDO POR
PESQUISADORES JAPONESES
FOI PUBLICADO EM 2014 NO
SCANDINAVIAN JOURNAL
OF GASTROENTEROLOGY

Teruaki Aoki'?, Takashi Asahara’,
Kazumasa Matsumoto’, Toshihiko
Takada’, Osamu Chonan’, Kazuki
Nakamori*, Chiaki Nonaka’, Ichiro
Yamaji?, Tsuyoshi Hisamoto’, Masanori

Sato’, Tomoko Matsuda’® e Koji Nomoto®

vancos nos procedimentos
cirtirgicos elevaram signi-
ficativamente os prognds-
ticos da expectativa de vi-
da de tratamentos de cancer gastrico.
Entretanto, a estratégia pouco eficiente
para controlar o aumento das sequelas
pds-gastrectomia tem sido reavaliada.
As sequelas sdo ma nutricdo, reducio
dos movimentos do trato digestivo, sin-
drome de dumping, refluxo esofagico,
anemia ferropriva e disttirbios nos ossos
relacionados a md absorcdo do célcio.
Como esses distiirbios também reduzem
afuncéo do trato digestivo, cerca de 50%
dos pacientes submetidos a gastrectomia
desenvolvem movimentos intestinais ir-
regulares, incluindo diarreia e constipa-
cdo, como sequelas pds-operatorias.
Tivemos a oportunidade de publicar,
em um trabalho anterior, resultados de
pesquisas realizadas com pacientes gas-
trectomizados de uma associacdo deno-
minada ‘Alpha Club’ (Post-Gastrectomy
Patients Association), quando foram rela-
tados desenvolvimento de movimentos
intestinais irregulares e desequilibrio da
microbiota intestinal, que refletiram na
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frequéncia de evacuacoes de 446 (58%)
dos 769 pacientes entrevistados. Quando
nem medicamento nem terapia fisica fun-
cionam, os pacientes gastrectomizados
com movimentos intestinais irregulares
sdo orientados aingerir suplementos com
alto valor nutritivo, alimentos com alto
teor de fibras para melhorar os movimen-
tos intestinais e alimentos fermentados
como iogurtes. Entretanto, nenhum estu-
do foi publicado relacionando a utilidade
dos alimentos fermentados para o trata-
mento de movimentos intestinais irregu-
lares em pacientes gastrectomizados.

Um probidtico representativo, o
Lactobacillus casei Shirota (LcS), reconhe-
cido por regularizar a constipacio e a
diarreia em adultos e idosos, podera ser
atil para a nutricdo de pacientes gastrec-
tomizados. No estudo ‘Efeitos da ingestdo
continua de leite fermentado contendo
Lactobacillus casei Shirota sobre os sinto-
mas abdominais, microbiota fecal e me-
tabdlitos em pacientes gastrectomizados’
selecionamos participantes com defeca-
cOes anormais de um estudo anterior, que
eram membros do ‘Alpha Club’, e investi-
gamos os efeitos da ingestao continua do
leite fermentado contendo LcS na quan-
tidade de 40 bilhdes por frasco, sobre os
movimentos intestinais irregulares e na
microbiota/ambiente intestinal.

Dos 190 participantes gastrectomiza-
dos que participaram de um estudo ante-
rior, 134 diagnosticados com defecacdo
anormal aceitaram participar desse novo
estudo. Os participantes foram registra-
dos e randomizados em dois grupos: um
recebeu o leite fermentado contendo LcS
e outro recebeu placebo, evitando quais-
quer tendéncias de idade, sexo, indice de
massa corporea e procedimentos cirtr-
gicos. Antes do estudo foram realizadas
explicacOes a respeito do projeto e obti-

dos os documentos formais de consenti-
mento, seguindo os protocolos da Decla-
racdo de Helsinki. Individuos com alergia
alimentar — que frequentemente tém de
evitar os alimentos — e aqueles com sérios
disturbios foram excluidos deste estudo.
Além disso, excluimos individuos que to-
mavam medicamentos para o intestino
e aqueles que recebiam rotineiramente
agentes que podiam influenciar as ativi-
dades do intestino. Dos 134 participan-
tes, 118 atendiam aos critérios do projeto
e 16 foram excluidos.

Como amostras de testes foram utili-
zados um leite fermentado contendo 40
bilhdes de Lactobacillus casei Shirota e um
placebo (80ml por frasco). O placebo foi
produzido com leite em pd desnatado,
xarope de glicose, frutose e aromatizan-
tes. A sua composicdo nutricional por
80ml era de 62kcal de energia, 1,0g de
proteina, 0,1g de gordura, 14,4g de car-
boidratos e 15mg de sddio. A contagem
de LcS nos leites fermentados foi de 40 bi-
lhoes ou mais por frasco. As quantidades
de calorias e edulcorantes do placebo,
isento de L. casei Shirota, foram ajustadas
com xarope de glicose e frutose, similares
as do leite fermentado com LcS.

Conduzimos um teste comparativo,
duplo-cego, placebo controlado. O tem-
po do estudo (oito semanas) consistiu
de duas semanas de observacio pré-
consumo, quatro semanas de consumo
das amostras de testes e duas semanas
de acompanhamento pés-consumo. Os
participantes foram instruidos a ingerir
um frasco por dia da amostra de teste, no
periodo de consumo, sem alterar o seu
estilo de vida, incluindo dietas, exerci-
cios, outros habitos que nio estivessem
relacionados ao consumo da amostra
de teste em um determinado horario do
dia. Além disso, foram orientados a ndo



gastrectomizados

consumir quaisquer outros produtos lacteos fermentados ou alimentos contendo oli-
gossacarideos durante o periodo do teste. Os principais pardmetros de avaliagdo foram
os movimentos intestinais e a qualidade de vida. Os parametros secundarios foram a
microbiota fecal e o ambiente intestinal.

METODOS DE ANALISE

Os participantes registraram, em um didrio, vérios itens que lembraram nas 24
horas que antecederam o inicio do projeto e durante o periodo de estudo, como frequén-
cia dos movimentos intestinais, aspecto e condi¢oes das fezes, uso de medicamentos,
dieta, pratica de atividades fisicas, se apresentavam constipacdo ou diarreia e se os
sintomas abdominais interferiam no seu cotidiano. A constipacéo e a diarreia nos par-
ticipantes foram avaliadas por meio de pontuacoes dos resultados dos relatos diarios.
Este sistema de pontuactes foi montado a partir da modificacéo parcial do sistema
de avaliagdo dos movimentos intestinais irregulares em pacientes gastrectomizados. _

Para analises de fezes, amostras foram coletadas uma vez ao '
final de trés dias da observacéo pré-consumo (duas semanas),
trés dias durante o periodo de consumo (22 e 42 semanas)
e pds-consumo (duas semanas) no total de seis coletas. As
amostras foram transferidas para tubos de ensaio (76 x 20mm,
Sarstedt AG & Co, Alemanha, para andlises da microbiota), con-
tendo 2ml de solucio para estabilizagdo e transporte RNA later (Ambion Inc.,
Austin, Texas, EUA) e outro tubo vazio (Sarstedt, para andlises de cidos orga-
nicos, umidade/pH e concentracio de metabdlitos putrefativos) e enviados
para o Instituto Central Yakult para Pesquisas em Microbiologia sob
refrigeracdo. A andlise da microbiota foi feita por amostras de fezes.

Para determinar a quantidade de bactérias presentes na amos-
tra foram analisadas trés diluicOes seriadas de amostras de ex-
tracoes de RNA para o RT-gPCR, e os valores de CT na faixa
linear da analise foram aplicados para a curva padrio em cada
amostra de acido nucleico, que foi convertido na quantidade
de bactérias por amostra. A andlise quantitativa de L. casei
Shirota foi descrita em trabalhos anteriores. A contagem total
de bactérias foi efetuada por meio da semeadura de amos-
tras de fezes diluidas fixadas em laminas de vidro através |
de formalina, corada com DAPI, que permitiu identificaras |
bactérias por meio do microscopio fluorescente e efetuar a 2 :
contagem. Para analisar as concentraces de metabdlitos pu-
trefativos, medimos as concentragdes de indol, aménia, fenol
e p-Cresol.

Universidade de Jikei, Faculdade de Medicina, Téquio, Japdo; *Associagdo
de pacientes pés-gastrectomizados Alpha Club’, ’Instituto Central Yakult
para Pesquisas em Microbiologia, “Yakult Honsha Co. Ltd., Téquio, Ja-
pdo. O artigo foi publicado na Scandinavian Journal of Gastroenterology
49: 552 -563 (2014).
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Resultados indicam melhora dos

Dos 134 participantes, 118 termina-
ram o estudo, excluindo 16 que ndo aten-
deram aos critérios de exclusdo estabele-
cidos previamente. Quando os parame-
tros foram analisados nos participantes
com leite fermentado com L. casei Shirota
(n = 62) e placebo (n = 56), ndo foram
observadas diferengas significativas
entre os dois grupos. Para realizar
andlises mais profundas, dividimos
os participantes com sintomas de
constipacdo e com sintomas de
diarreia. No grupo com constipa-
¢do, o consumo do leite fermentado
contendo LcS diminuiu os sintomas
em comparagao com o placebo e me-
lhorou o indice de qualidade de vida
referente a diarreia, surgindo em com-
binacdo com constipagdo cronica (p <
0,05). No grupo diarreia, o consumo
de leite fermentado contendo L. casei
Shirota aliviou o estado do problema
(pontuacdo da diarreia, frequéncia de
evacuacio e pontuacio de qualidade de
vida - diarreia) em comparagdo com o
periodo anterior ao consumo (p < 0,05).

Nao foram observados sinais de me-
lhora em nenhum participante do grupo
placebo e, no grupo assintomatico, o
consumo do leite fermentado contendo
LcS néo exerceu nenhuma influéncia em
qualquer parametro que avaliasse 0 movi-
mento do intestino. No grupo constipacdo
+ diarreia, o nimero de participantes foi
pequeno e nio foi possivel realizar uma
comparagdo. Ao analisar a influéncia do
consumo do leite fermentado com LcS
sobre a microbiota fecal em pacientes
gastrectomizados assintomdticos com
constipagdo ou diarreia, percebemos que,
no grupo com constipacio, a presencade
anaerobios restritos, como Clostridium
coccoides, e de espécies de bactérias bené-
ficas, como Lactobacillus, em pacientes
que fizeram o consumo continuo do leite
fermentado com LcS, foi significativa-
mente maior do que nos participantes
que ingeriram o placebo (p < 0,05). No
grupo com diarreia, os participantes que
ingeriram o leite fermentado com LcS
apresentaram contagens de Lactobacillus
significativamente mais elevadas do que

ESTUDO FOI O PRIMEIRO SOBRE ACAO DO PROBIOTICO

A constipagao como sintoma primario pos-gastrectomia pode refletir na paralisia intestinal
do ileo. Um estudo prévio in vitro relatou que o acido latico — principal metabdlito do L. casei
Shirota — aumentou os movimentos dos musculos lisos do intestino grosso. Neste estudo, 0s
LcS foram detectados a contagens de 10% UFC/g de fezes em pacientes gastrectomizados que
tomaram diariamente o leite fermentado com probidticos. Os LcS resistem aos sucos digestivos,
chegam vivos ao intestino e se desenvolvem produzindo varios metabolitos, entre os quais o
acido latico, que atua no estimulo do peristaltismo e contribui na redugéo da constipagao. Por
outro lado, ndo houve aumento da concentragéo de &cido latico nas fezes em nenhum dos
grupos que consumiram o leite fermentado com L. casei Shirota. Os pacientes submetidos
a gastrectomia ingerem geralmente dietas restritas em carboidratos e gorduras para inibir a
sindrome de dumbing (fraqueza, desconforto abdominal e evacuagao por vezes anormalmente
rapida, que ocorrem apds as refeicdes em alguns pacientes). Tais dietas podem restringir a
populacao da microbiota intestinal pela limitacao da nutrigao.

Por outro lado, o LcS pode ser Uil no alivio da constipagéao devido a produgao do acido latico
em concentragao suficiente para aumentar os movimentos dos musculos do intestino delgado.
Entretanto, o acido latico é rapidamente metabolizado até pelos microrganismos presentes na
microbiota ja limitada, resultando na baixa concentragao de &cido latico detectada nos participan-
tes. O mecanismo de agéo dos agentes purgativos esta relacionado ao aumento anormal do

Adam Gregor/dollarphotoclub.com.br




aclentes

o grupo placebo (p < 0,05), e niveis de
Staphylococcus e Enterococcus estavam
diminuidos no periodo pos-consumo,
em relacéo ao pré-consumo (p < 0,05).
Néao houve nenhum efeito significati-
VO NOos grupos que consumiram o placebo.
O grupo assintomdtico que ingeriu o leite
fermentado contendo LcS ndo apresentou
efeito significativo em comparagdo com
0 grupo que ingeriu o placebo. No gru-
po constipacdo + diarreia, o niimero de
participantes foi baixo e ndo conseguimos
fazer nenhuma andlise dos resultados.
Durante o periodo de consumo foram re-
cuperados 10° UFC de LcS/g de fezes co-
letadas de mais de 90% de participantes
tratados com leite fermentado contendo
L. casei Shirota. O consumo, tanto do leite
fermentado com LcS como do placebo,
nao influenciou a mudanca do ambiente
intestinal de pacientes com constipacdo
ou diarreia. No grupo assintomaético, a
concentracdo de fenol apds quatro se-
manas do inicio do consumo se mostrou
mais baixa do que a do grupo placebo.
Entretanto, a concentragio de fenol havia

se mostrado inferior ja na segunda sema-
na em relagdo ao periodo pré-consumo.
No grupo de assintomaticos, devido ao
pequeno numero de participantes, nao
foi possivel realizar nenhum estudo dos
resultados obtidos.

CONFIRMAGCOES

Shimoyama e colaboradores analisa-
ram a microbiota fecal em 74 pacientes
submetidos a cirurgia do cancer gas-
trico e relataram que a contagem de
Bifidobacterium foimenor comparadaa 37
adultos saudaveis, e de Enterobacteriaceae
e Streptococcus (Enterococcus) estava au-
mentada. Entretanto, seus estudos foram
publicados em 1984. Considerando os
recentes avancos nas técnicas médicas,
o desequilibrio da microbiota intestinal
nos atuais pacientes que foram subme-
tidos a gastrectomia precisou ser mais
bem esclarecido. Em 2008, realizamos
uma pesquisa em larga escala por meio
de questiondrios referentes a frequéncia
de evacuacdo dos pacientes gastrectomi-
zados e de andlises clinicas de amostrasde

fezes. Os resultados sugeriram que gran-
de parte dos pacientes gastrectomizados
reclamava dos movimentos intestinais ir-
regulares e que o desequilibrio da micro-
biota intestinal e descontrole da secrecido
hormonal do trato gastrointestinal esta-
vam etiologicamente relacionados.
Experiéncias anteriores placebo con-
troladas demonstraram a utilidade do
leite fermentado com LcS no tratamento
de constipacdo/diarreia de adultos sauda-
veis. Apos a intervencgo com LcS foi ob-
servada proliferacdo de bactérias indige-
nas do intestino, como as bifidobactérias,
sugerindo que atuaram na diminuicdo
dos sintomas da constipacdo e diarreia.
Entretanto, neste estudo nio foi obser-
vado efeito sobre a microbiota intestinal
em nenhum participante do grupo que
ingeriu o leite fermentado com L. casei
Shirota, mas que apresentou diminuicéo
dos sintomas de constipacdo/diarreia.
Assim, as atuacoes do LcS na regulacio
da consisténcia das fezes em pacientes
gastrectomizados podem néo estar asso-
ciadas a melhora da microbiota intestinal.

EM DISTURBIOS INTESTINAIS SEVEROS

peristaltismo, atrofia da mucosa do intestino delgado, desequilibrio na
secregao/absorgao de agua e toxinas de origem bacteriana. No grupo
de participantes com diarreia que ingeriram leite fermentado com LcS,
a contagem de Staphylococcus diminuiu em comparagao ao periodo
antes da ingestao. Staphylococcus causam basicamente enterites € a
enterotoxina induz vomito, dor abdominal e diarreia via nenos vago e
simpatico, distribuidos ao longo do trato intestinal. O tratamento com LcS
pode diminuir a concentracao da toxina, pela reducao da contagem de
Staphylococcus, aliviando a diarreia. A significancia clinica continua incerta
e 0S resultados deveréao ser avaliados mais vezes em estudos futuros.
Substancias como amonia, sulfeto de hidrogénio, fenol e indol,
produzidas pelas bactérias no intestino delgado, causam prejuizos,
induzindo carcinogénese e doengas intestinais, e prejudicam varios
6rgaos, podendo levar ao cancer, envelhecimento, distdrbios hepaticos
e doengas autoimunes, além de baixar a imunidade. Neste estudo fo-
ram envolvidos somente pacientes gastrectomizados classificados com
evacuacao anormal (constipacdo, diarreia ou constipacao + diarreia),
usando o sistema de pontuacao da nossa pesquisa publicada anterior-

mente na revista Gastric Cancer. Os resultados da entrevista antes da
ingestao foram obtidos usando 0 mesmo sistema de pontuagdo. Alguns
pacientes foram classificados para o grupo assintomatico, outros para
0 grupo com constipacao, diarreia e constipacao + diarreia, sugerindo
que o grau de gravidade da evacuagao anormal varia, mesmo entre 0s
pacientes com evacuagao anormal.

A utilidade dos L. casei Shirota pode ser avaliada sem qualquer in-
fluéncia das variagdes das evacuagdes anormais, pelo fato de o estudo
ser placebo-controlado e comparativo entre dois grupos paralelos. Nosso
estudo foi 0 primeiro a ser publicado a respeito da utilidade do leite fer-
mentado com os probidticos LcS para tratamento da diarreia/constipagéo
em pacientes com distlrbios severos, inclusive gastrectomizados. Nestes
pacientes, a ocorréncia de movimentos intestinais irregulares é muito
comum, afetando o dia a dia e levando a uma baixa circulagéo. Para evitar
isso, medicamentos, terapias fisicas e dietas com orientagao de médicos
s&0 muito importantes. Entretanto, os resultados deste estudo sugerem
que o consumo continuo de leite fermentado contendo LcS diminui os
movimentos intestinais irregulares em pacientes gastrectomizados. ll
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Ser feliz faz muito

ESTUDOS COMPROVAM
(QUE A FELICIDADE

ESTA DIRETAMENTE
RELACIONADA COM

A LONGEVIDADEE A
AUSENCIA DE DOENGAS

717

Subbotina Anna/dollarphotoclub.com.br

Elessandra Asevedo

aracterizada pelo predomi-
nio das emocoes positivas so-
bre as negativas, a felicidade
€ um sentimento que sem-
pre marcou a histéria da humanidade.
E recentes pesquisas apontam que essa
sensacdo vai além dos sentimentos que
a envolve, porque tem forte relacdo com
a saude e a longevidade. Diferentes ex-
perimentos demonstram que existe as-
sociacdo entre humores e emocoes em
medidas bioldgicas, como liberacédo de
hormonios, alteracdo na pressao sangui-
nea e inflamacoes que interferem no bom
funcionamento do organismo.

O conceito de felicidade tem uma his-
toria cultural e filosoficamente diversifi-
cada, o que significa que é improvavel que
tenha uma tinica definicdo que se aplica
a todos os individuos, em todos 0s mo-
mentos. Porisso, recebe o nome cientifico
de ‘bem-estar subjetivo’. “Pessoas felizes

vivem em média 10 anos mais. Dois

estudos com prontudrios de

freiras carmelitas ja falecidas

mostraram que as que safam

nas fotos, ao longo da vida,

com um sorriso verdadeiro,

chamado de Duchenne, e as

que escreviam cartas a familia

e utilizavam palavras de emo-

¢coes positivas, viveram 10 anos

mais”, exemplifica a psicologa

Lilian Graziano, doutora em

Psicologia pela Universidade
de S&o Paulo (USP).

A relacéo da felicidade com

a saude ganhou maior desta-

que com a publicacdo do artigo

‘Happy People Live Longer:

Subjective Well-Being Contributes

to Health and Longevity’, de res-

ponsabilidade do pesquisador Ed Diener,
do Departamento de Psicologia da Uni-
versity of Illinois, dos Estados Unidos —
também conhecido como ‘doutor Felici-
dade’ devido ao volume e a profundidade
de suas pesquisas cientificas sobre o tema
nos ultimos 25 anos. O artigo analisa di-
ferentes estudos que mostram como as
emocoes positivas e negativas, em curto
e longo prazo, estdo associadas a indica-
doresfisiologicos. Por exemplo, alguns es-
tudos demonstraram que as varias formas
de estresse e ansiedade estdo associadas
com alteraces no sistema cardiovascu-
lar, e que o estresse e a raiva induzidos
em laboratdrio geraram isquemia. Outro
experimento avaliou 4.989 universitdrios
por 40 anos e mostrou que os individuos
pessimistas e infelizes tiveram menores
taxas de longevidade em comparacdo
com oS otimistas.

Um estudo socioeconémico aleméo,
publicado em 2009, mostrou que a felici-
dade gera maior longevidade para os ho-
mens e doentes cronicos. Além disso, a
alegria trouxe efeitos positivos nos casa-
mentos, que eram mais duradouros. Outra
pesquisa, de 2010, indicou que humores
e emocoes podem influenciar o sistema
reprodutivo, pois o estresse em mulheres
diminuiu a probabilidade de gravidez. O
pesquisador Ed Diener também analisou
um estudo com aproximadamente 90
mil japoneses com idades entre 50 e 69
anos, livres de doencas cardiovasculares
no inicio do estudo, por 12 anos em mé-
dia, e constatou que o prazer de viver foi
associado com menor risco de doencas
cardiovasculares, acidente vascular cere-
bral e mortalidade cardiovascular.

Segundo o professor doutor José Ro-
berto Leite, do Departamento de Psico-
biologia da Universidade Federal de Sdo



hem a saude

Paulo (Unifesp), o controle das emocoes,
principalmente as negativas, e do estres-
se, sdo elementos relacionados a saude,
porque tém interacdo direta com certas
substancias que fragilizam o organismo.
Na medida em que se vivencia estresse,
medo ou ansiedade ha a liberagdo dos
horménios adrenalina e cortisol no or-
ganismo que, quando constante, deixam
0 corpo propenso a problemas do ponto
devista da satde. “A adrenalina, quando
liberada de forma constante e em alta es-
cala, pode produzir como consequéncia
alteracOes significativas, principalmen-
te no sistema cardiovascular, desenca-
deando pressdo alta e outros problemas
cardiacos. O cortisol, quando liberado
exageradamente em funcdo de situagdes
opressoras e contrarias ao sentimento de
felicidade, reduz a capacidade imunolé-
gica”, enumera.

BUSCA

Existe a formula da felicidade? Sim,
afirmam os profissionais de Psicologia.
Esses especialistas acreditam que alguns
elementos, quando seguidos, podem le-
var a um periodo de felicidade maior. O
professor José Roberto Leite lembra que é
preciso aprender a aceitar aquilo que ndo
pode ser mudado e tomar consciéncia das
situaces que se vive no presente. “Indivi-

Josi RoBeRTO LEITE

duos que tocam avida de forma automati-
cando tém consciéncia da realidade, ndo
aceitam o que estdo vivendo e percebem
assituacoes de forma distorcida”, adverte.

Para o especialista, controlar os pen-
samentos negativos também é funda-
mental, pois levam a emocoes negativas.
“Vocé sofre pelo que pensa, entdo, mude o
que pensa que muda o que voceé sofre”, re-
sume. A meditacdo pode ser uma grande
aliada para encontrar a felicidade, pois,
muitas vezes, o foco do individuo esta nos
estimulos externos, quando na verdade o
problema se situa no mundo interior. A
técnica colabora para dar consciéncia do
que cada pessoa esta vivenciando, para

LiLian GRrAzIANO

discriminar as reacoes de forma corretae
nao entenderem que tudo é uma ameaca.

A psicdloga Lilian Graziano diz que
ser feliz da trabalho, porque exige um
esforco constante, e é preciso equilibrar
as emogdes negativas e positivas, e en-
tender que a vida precisa de um propdsi-
to. “A pessoa precisa saber o que tem de
melhor, suas qualidades e caracteristicas
para oferecer ao mundo, e este ponto é
mais complicado, pois envolve a auto-
consciéncia”, enfatiza. Embora o autoco-
nhecimento dependa de cada individuo,
a leitura de livros e o trabalho psicotera-
pico, principalmente se envolver a psico-
logia positiva, sdo indicados.

BRASIL TEM INDICADOR DE BEM=ESTAR

A relevancia que a felicidade tem na satide e na longevidade deve
ser levada em consideragao pelo poder publico. Com este foco foi
criado, em 2013, um site que coleta dados para o Well Being Brazil
(WBB) ou indice de Bem-Estar Brasil, indicador inédito que mensura
o nivel de bem-estar dos brasileiros a partir das necessidades e dos
anseios da populacéo. A Escola de Administragéo de Empresas de
Séo Paulo da Fundagéo Getulio Vargas (FGV-EAESP), o Movimento
Mais Feliz e a rede social MyFunCity sao os idealizadores da iniciativa.

A partir da adocao do indice WBB, os coordenadores pretendem
estimular a construgao de politicas publicas e oferecer condigoes de
oportunidades de negbcios orientados a promogao do bem-estar. O
indice de Bem-Estar Brasil 2015 na cidade de S&o Paulo apontou
que os paulistanos consideram a familia o seu maior indicador de
bem-estar e valorizam suas redes de relacionamento. No entanto,
estao insatisfeitos com o poder publico, o transporte, a mobilidade,
a seguranga, a educacao e a salide. l
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Natureza em estado

MONTE RORAIMA NAQ TEM
REFERENCIAS GEOGRAFICAS
EM OUTRA REGIAO DO

PLANETA E ATRAI MISTICOS,
CIENTISTAS E AVENTUREIROS

Elessandra Asevedo

ocalizado ao norte do Estado
de Roraima, na divisa com a Ve-
nezuela, o Monte Roraima € o
sétimo ponto mais elevado do
Brasil, com 2.739 metros. O local atrai
aventureiros que buscam atividades ao
ar livre, cientistas e biologos que vao
admirar a flora e a fauna local, e tam-
bém esotéricos e misticos que buscam a
energia da regido. Para embarcar nesta
aventura, basta gostar do contato com
anatureza e ter muito félego para cami-
nhar em terrenos acidentados e cheios
de subidas e descidas.
O Monte Roraima comecou a ser de-

-

senhado ha quase dois bilhes de anos,
quando os continentes ndo apresenta-
vam seus contornos atuais. O monte €
um tipo de plat6 cercado por falésias,
chamado de tepui, palavra que significa
montanha na lingua dos indios Pemon
quevivem ao sul da Venezuela, da mesma
etnia Taurepang, encontrados no Brasil.
A area marca a divisa de trés paises da
América do Sul: o Brasil, a Venezuela e

Muito FOLEGO

aRepublica Cooperativista da Guiana. O
nome do monte deu origem ao Estado de
Roraima, a partir da expressdo Roroi e
Ima, que significa verde azulado e gran-
de, respectivamente, na lingua Pemon.
O topo do Monte Roraima é um lugar
singular, sem referéncias geograficas em
qualquer outra regido do planeta. As pe-
dras presentes no plat6 tém formas e di-
mensoes distintas, que variam conforme

Para subir o Monte Roraima é preciso ter preparo fisico para o desgaste das ca-
minhadas. O ponto de partida do passeio é a aldeia venezuelana Paraitepuy, que fica
26km distante da base do monte, e sao dois ou trés dias inteiros de caminhada pela
savana, subindo e descendo a todo instante até o alto da montanha. No verao, estacao
mais seca, € comum que a fumaca das queimadas invada os acampamentos da trilha.

Chove regularmente durante pelo menos oito meses do ano e, mesmo de setembro
a abril, época com menos chuvas e mais indicada para o passeio, o Monte Roraima vive
envolto em nuvens, criando um clima especial que contribui para a atmosfera misteriosa
e sombria. No periodo de menos chuvas as trilhas nao sao tao escorregadias, a travessia
de alguns rios é menos complicada e ha um pouco mais de conforto nos acampamentos.

Fotos: Divulgagao/Roraima Adventures




puro

aluz, e muitos trechos dos seus quase 90
quilémetros de area permanecem intoca-
dos, seja pela dificuldade de acesso ou
pelas crencas indigenas que os isolam.
Embora seja uma regido antiga, o primei-
ro homem a vislumbrar o Monte Roraima
foi o inglés Sir Walter Raleigh, em 1595,
que chegou até a base, mas ndo conse-
guiu subir. Somente em 1884, o botanico
Everard Im Thurn conseguiu alcancar o
topo, e seus relatos inspiraram o escri-
tor Arthur Conan Doyle na obra imortal
O Mundo Perdido.

No topo do Monte Roraima sdo en-
contrados alguns passaros, insetos e an-
fibios, como a borboleta-tigre e 0 sapo de
nome cientifico Oreophrynella quelchii,
que € preto, com barriga vermelha e do
tamanho da unha do ded&o. Estima-se
que pelo menos 400 tipos de bromélias
e mais de dois mil tipos de flores e sa-
mambaias compoem a diversidade da flo-
ra. Como as plantas ficaram isoladas ao
longo de milhdes de anos, se adaptaram
a falta de nutrientes do solo e algumas
evoluiram em novas espécies, como as

bromélias que criaram habitos carnivo-
ros e se alimentam de insetos.

O visitante que for ao Monte Rorai-
ma também pode conhecer o Vale dos
Cristais, um dos atrativos naturais mais
exoéticos do percurso devido a intensa
concentracdo de cristais de quartzo, e
o El Foso, um po¢o com uma pequena
caverna subterranea formada por nume-
rosas galerias e um lago. Outro destaque
¢ o Ponto Triplo, marco piramidal encra-
vado no topo da montanha, que demarca
o limite das fronteiras entre Brasil, Vene-
zuela e Guiana.

As viagens nos outros periodos representam uma aventura maior e a temperatura na
base fica em torno dos 20°C, enquanto no topo fica por volta de 0°C a noite.

Para chegar até a comunidade indigena de Paraitepuy, na Venezuela, é preciso ir de
aviao até Boa Vista, capital do Estado de Roraima. Depois, sao necessarias cerca de
trés horas de estrada pela BR-174 até a cidade venezuelana de Santa Elena de Uairén,
seguida de mais 68km até a entrada da estrada que conduz a comunidade. O trajeto de

ida, a permanéncia no topo e a volta do Monte Roraima consomem cerca de seis dias &

de caminhadas longe da civilizacao, dormindo em acampamentos e quase sem contato

com o mundo urbano. l
Fonte - Roraima Adventures Turismo
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Iradicao por varias

'SAUDE DESDE SEMPRE'
F 0 TEMA DA NOVA

CAMPANHA INSTITUCIONAL
DA YAKULT DO BRASIL

Adenilde Bringel

Fotos: Divulgagao

primeira campanha publi-
citdria deste ano da multi-
nacional japonesa Yakult
tem como foco a tradicéo
do consumo do leite fermentado pelas
familias, habito que passa de pai para
filho desde que a empresa foi fundada
no Japao, em 1935, e desde que che-
gou ao Brasil, em 1968. O filme ‘Saide
desde Sempre’ tem como protagonista
ummenino de aproximadamente 6 anos
de idade, que esta curioso para saber

32Super Saudéavel | abril a junho 2016

desde quando a sua familia toma o Leite
Fermentado Yakult.

O presidente da Yakult do Brasil,
Eishin Shimada, afirma que o tema da
campanha pretende reforcar que o con-
sumo de Leite Fermentado Yakult pelas
familias brasileiras comecou com a che-
gada da empresa no Pais, ha quase 50
anos, e segue de geracdo em geracdo.
“Temos orgulho de saber que muitas
familias consomem o nosso produto ao
longo de todos esses anos, e agradece-
mos pela confianca que depositam na
Yakult”, ressalta. A empresa € a pionei-
ra na area de alimentos probidticos e
se mantém lider no segmento de leite
fermentado em todo o mundo.

O diretor de criacdo da agéncia de
publicidade Publicis, que criou a cam-
panha, Marcelo D’Elboux, afirma que o
Leite Fermentado Yakult é uma tradicdo

que passa para os filhos e para os netos.
E, por isso, o tema foi sugerido para a
primeira campanha de 2016. “Quem era
crianca quando a Yakult chegou ao Bra-
sil comecou a tomar o leite fermentado
naquela época e continua tomando.
Quantos produtos podem se orgulhar
disso? Esse foi 0 nosso ponto de partida
para criar esse filme, com um tom emo-
cional e, a0 mesmo tempo, divertido”,
enfatiza.

A campanha esta sendo veiculada
em emissoras de televisdo, desde 1° de
marco, nos estados de Sao Paulo, Rio de
Janeiro, Minas Gerais, Parand, Rio Gran-
de do Sul, Bahia, Goids, Pernambuco,
Ceara, Mato Grosso do Sul, Mato Gros-
so, Santa Catarina, Rondonia, Acre e no
Distrito Federal. Para atingir um ptblico
ainda maior, o filme também esta sendo
exibido nas emissoras de TV pagas.

s




DETALHES

O filme comega com o garoto perguntando ao avd ‘desde quando
ele toma Yakult’. O avd, que estd com o Leite Fermentado Yakult 40
nas maos — produto com 40 bilhdes de Lactobacillus casei Shirota,
dirigido a pessoas adultas de vida agitada, que fazem uso de medi-
camentos e idosos —, afaga os cabelos do menino e responde: ‘desde
que eu tinha a suaidade’. O garoto segue em diregdo a cozinha, onde
encontra os pais consumindo Leite Fermentado Yakult e Yakult 40. Ao
perguntar desde quando a mée consome Yakult, o menino recebe a
mesma resposta: ‘desde que eu tinha a suaidade’ e ganha novamente
um afago nos cabelos.

A dltima cena mostra o menino no quarto perguntando ao irméo
mais novo: ‘sabe desde quando eu tomo Yakult?’. Repetindo o afago
que recebeu do avo e da mée, o prdprio garoto dd a resposta ao ca-
cula: ‘desde que eu tinha a sua idade’. A campanha também refor¢a
que o leite fermentado pode ser adquirido por meio da venda direta
—feita pelas Yakult Ladies — e nas redes de varejo. Como é tradicional
em todas as campanhas, o filme termina com a assinatura ‘Para um
amanhd mais saudavel, Yakult hoje’, reforcando a importéncia do
consumo didrio de leite fermentado com os exclusivos Lactobacillus
casei Shirota para a manutencio da satide intestinal. ll

BEF

Para um amanha mais saudavel, Yakult hoje.

LiDER NO SEGMENTO
DE LEITE FERMENTADO

Nicola Labate/ABRAS

Marcio MiLan, Luis CArLos ReDE E JoAo Sanzovo Neto

A Associacao Brasileira de Supermercados (ABRAS)
confirma a lideranga da Yakult no segmento nacional de
vendas de leite fermentado pela décima vez consecutiva,
durante a 172 edigéo do prémio Lideres de Vendas. A mul-
tinacional japonesa liderou a pesquisa realizada pela con-
sultoria Nielsen exclusivamente para a revista SuperHiper,
publicagéo da ABRAS, concorrendo com todas as marcas
do setor. O gerente da Yakult, Luis Carlos Rede, recebeu
o troféu no dia 24 de fevereiro, das maos dos vice-presi-
dentes da ABRAS, Mércio Milan e Jodo Sanzovo Neto.

0 levantamento envolve todas as empresas cujas mar-
cas sao comercializadas nos supermercados auditados
pela Nielsen, em suas respectivas categorias. O ranking é
definido pelo faturamento das marcas nas lojas de cadeias
de autosservigos, com predominancia de cinco ou mais
check-outs, que representam 73% do faturamento de to-
do o setor no Brasil. O levantamento analisou as vendas
consumadas em valor de 219 categorias de produtos de
alto giro: cestas de alimentos, pereciveis, bebidas, bazar,
eletroeletronicos, higiene e beleza e limpeza doméstica,
entre dezembro de 2014 e novembro de 2015.

A tradicdo do consumo do Leite Fermentado Yakult
comegou no Japdo, em 1935, quando o cientista Minoru
Shirota langou o primeiro alimento com microrganismos
probiéticos da histéria. Atualmente, a empresa esta
presente em 33 paises e o Leite Fermentado Yakult foi
considerado um dos alimentos mais consumidos no século
20. No mundo, mais de 30 milhdes de pessoas consomem
0 produto diariamente. ll
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OPINIAO DOS

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 edi¢oes estdao

disponiveis no site www.yakult.com.br.

LEITORES

“Desejo continuar a receber a exce-
lente e util publicagdo Super Sauda-
vel, que traz informagoes, novidades
e agrada os meus pacientes na sala
de espera. Muito obrigado pelo pres-
tigio de receber a revista durante 10
anos. Parabéns e vida longa!”

Dr. Abel Pereira de Souza Junior
Sao Paulo — SP.

“Tenho 88 anos e minha esposa
87. Somos muito interessados em
assuntos gerais e, principalmente,
de remédios e assuntos médicos,
pois comento muito com meus ami-
gos em reunioes. Quero deixar aqui
registrados os meus mais sinceros
agradecimentos e muita satisfacdo de
receber as quatro edigoes da Super
Saudavel e as publicacoes de produ-
tos de suas fabricas. Li as revistas e
achei os assuntos muito interessantes

para nossas vidas. Ja separei certos
assuntos que vou comentar na proxima
reunido de idosos.”

Othon de Barros Gonara

Sao Paulo — SP.

“Primeiro, gostaria de parabenizar
a todos que, nestes 15 anos, fazem da
revista Super Saudavel um sucesso!
Ainda gostaria de mostrar meu imenso
interesse em continuar recebendo a
revista.”

Dra. Flavia Corréa da Costa

Sao Paulo — SP.

“Quero mais uma vez agradecer a re-
vista Super Saudavel por nos informar
e nos ensinar a ser saudaveis. Quero
fazer um agradecimento especial aos
pesquisadores que a revista homena-
geia na edi¢do comemorativa (69) e
todas as outras pessoas envolvidas e

Confirme ja!

que dedicam seu tempo para o su-
cesso final da publicagdo. Parabéns
a todos pelos 15 anos da revista e
fico torcendo para que vocés possam
comemorar muito mais anos e edi-
¢oes pois, assim, podemos aprender
mais com vocés. Concordo com a
editora Adenilde Bringel quando
escreveu que a informagdo é fun-
damental para que todos tenham
mais savde.Um abrago!”

Valter José Martins

Lorena — SP.

“A ultima edi¢do da Super Sauddvel
(numero 69) realmente ficou muito
boa com as varias entrevistas sobre
estudos em Imunologia. Parabéns!”
Dr. Jodo Viola

Presidente da Sociedade
Brasileira de Imunologia

Rio de Janeiro — RJ.

CARTAS PARA A REDACAO

A equipe da Super Saudavel quer saber a sua opinido sobre a publicagédo, assim como receber sugestdes 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 numero (11) 4432-4000.

Os interessados em obter telefones e enderegos dos profissionais entrevistados devem entrar em contato pelo telefone 0800 13 12 60.
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A primeira e Unica sobremesa |
lactea fermentada que contém '-_!:I-j: g 'FEErTTE IA:.Li L
os Lactobacillus casei Shirota,

cujas propriedades benéficas sao

comprovadas cientificamente.
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Saude Global em Harmonia

Yakult



TENHA UMA VIDA MAIS SAUDAVEL COM YAKULT.

Consumir YAKULT diariomente ajuda vocé a manter
uma vida mais sauddavel, porque é o Unico alimento probidtico*
que possui 0s exclusivos Lactobacillus casei Shirota.

Descubra qual YAKULT é ideal para o seu dia a dia:

&‘H‘ 0 s W ¥
.l. '

ur.mlﬁ PARA O EQUILIBRIO DA FLg
Contém 6 unidades de 80g Peso Liguido 480g

=

LEITE FERMENTADO YAKULT, ideal para toda a familia.
Contribui para o equilibrio das fun¢des intestinais
e manufencdo da boa saude.

Yakult 40, ideal para quem leva uma vida agitada e estd exposto
a um desequilibrio maior da microbiota intestinal. O Yakult 40, através dos 40 bilhdes de probidticos
Lactobacillus casei Shirota, contribui para o restabelecimento do seu equilibrio.

*Microrganismos vivos capazes de melhorar o equiliorio microbiano intestinal
produzindo efeitos benéficos & satde (Resolu¢do ANVISA RDC n° 2 de 07/01/2002)

INSPIRA [design

Saude Global em Harmonia

Para um amanhd mais saudavel, Yakult hoje. Ya k“lt




