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fundador da

Yakult, Dr. Minoru

Shirota, acreditava
ser possivel alcancar a
longevidade por meio de
um intestino sauddvel. E
cientistas de vdrias partes
do mundo tém conseguido
comprovar, especialmente
nos ultimos 30 anos, que
o intestino € mesmo muito
mais que um érgdo de
absor¢do e excre¢do, o que
o elevou a um patamar de
suma importdancia para a
satide. Diante de todas as
evidéncias sobre o intestino
e sua microbiota, composta
por trilhGes de bactérias,
cientistas de vdrias partes
do mundo investigam de
que maneira este 6rgdo
fundamental pode auxiliar
na prevengdo de intimeras
doengas, incluindo o cancer.
Além disso, o 6rgdo é um
dos principais responsdveis
pela imunidade. Por causa
de seu papel, o intestino € o
grande protagonista desta
edi¢do da Super Sauddvel.
Nas préximas pdginas,
os leitores vdo conhecer
melhor as nobres fungées
dos segmentos delgado e
grosso, entender porque os
hdbitos sauddveis interferem
favoravelmente na satide
intestinal e, ainda, conhecer
o que alguns cientistas estdo
investigando sobre este 6rgdo
tdo especial. Boa leitura!

Adenilde Bringel
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- 0 intestino tem um sistema nervoso préprio, com milhdes de
———— neurbnios, e suas conexdes estdo intimamente relacionadas
com o desenvolvimento de doengas e a preservagao da saide
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ESTU D O S CO MPR OV AM : fundamentais para o bom funcionamen-

e to do organismo e é formado por dois
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CADA VEZ MAIS, 0S
BENEFICIOS DESTE ORGAQ
PARA A MANUTENGAQ DA
SAUDE FISICA E MENTAL

Adenilde Bringel

intestino mede de sete a
nove metros de compri-
mento, € repleto de criptas
e vilosidades e, se for com-
pletamente aberto, tem o tamanho de
uma quadra de ténis: cerca de 260m?.
Embora tenha sido considerado apenas
um 6rgdo de digestdo, absorcdo e excre-
¢do durante muito tempo, tem ganhado
importancia cada vez maior nos tiltimos
30 anos, gracas aos inumeros estudos
que comprovam sua fundamental par-
ticipacdo para o bom funcionamento
de intimeros drgdos e sistemas. O trato
gastrointestinal é considerado o maior
orgado do corpo humano, com 30m? de
superficie, tem um sistema nervoso pro-
prio — sistema nervoso entérico (SNE)
— que possui aproximadamente 100 mi-
Ihdes de neuronios, quantidade préxima
a de neuronios da medula espinhal, e é
capaz de controlar o trato gastrointesti-
nal mesmo se as conexoes com o sistema
nervoso central (SNC) forem interrom-
pidas. Diante de todas as descobertas re-
centes, o intestino tem sido classificado
como ‘segundo cérebro’ e muitos cientis-
tasja afirmam que é ‘um organismo den-
tro do organismo’, tamanhas sao as suas
conexOes para a abordagem de doencas
e a manutencdo da satde.
Por meio de numerosas glandulas,
o intestino produz diversos hormoénios

segmentos—delgado e grosso—com fun-
cOes e caracteristicas distintas. O delga-
do ocupa o maior segmento intestinal,
com aproximadamente seis metros de
comprimento, e estd dividido em trés re-
gioes: duodeno (cerca de 25cm), jejuno
(2,5m) eileo (3,5m). Sua funcéo € con-
siderada a mais ‘nobre’, por ser o respon-
savel pela absorcao de nutrientes. J4 o
intestino grosso — que tem aproximada-
mente 1,5m e ocupa a parte final do tubo
digestivo — é formado pelo ceco, célon
e reto, abriga quase a totalidade dos tri-
Ihdes de microrganismos que compdem
a microbiota intestinal e é responsavel
pela absorcéo de 4gua e de certos eletré-
litos que interferem na formac&o do bolo
fecal e na consisténcia das fezes, além
da sintese de vitaminas pelas bactérias
intestinais, armazenagem temporaria
dos residuos e defecacao.

E o intestino delgado que abriga o
sistema nervoso entérico, responsavel
pela produgéo de mais de 20 substan-
cias que atuam como neurotransmisso-
res, entre as quais acetilcolina, noradre-
nalina, melatonina, somatostatina, hor-
monio de crescimento e fator de cresci-
mento neuronal (NGF). Mas o destaque
éagrande producdo de serotonina—que
regula humor, sono, apetite, ritmo car-
diaco, temperatura corporal, sensibi-
lidade & dor, movimentos e funcoes
intelectuais. Diferentemente do que
se acreditava até bem pouco tempo, a
maior producdo de serotonina nao ocor-
re no cérebro, mas no intestino delgado,
responsavel por até 95% da producdo
deste neurotransmissor por meio das cé-
lulas enterocromafins-like. “O intestino
delgado é um érgéo tdo nobre quanto
cérebro, coracdo e pulmoes. Podemos



ende do Intestino

viver sem o intestino grosso, mas nao
sobreviveriamos sem o delgado sem um
suporte nutricional especifico”, afirma a
médica gastroenterologista e professora
associada da Faculdade de Medicina da
Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG) e daFaculdade de Ciéncias Mé-
dicas de Minas Gerais, Maria do Carmo
Friche Passos, que também € vice-presi-
dente do Nucleo Brasileiro para Estudo
do H. pylori e da Microbiota.

Por ter um sistema nervoso inde-
pendente do SNC e abrigar milhoes
de células neuroldgicas, estudos com
animais tém demonstrado, inclusive,
que o intestino delgado continua tra-
balhando mesmo depois da morte.
“Claro que o intestino delgado recebe
ajuda de substancias do estdmago e da
bile para funcionar perfeitamente, mas
a sua funcéo é refinadissima, maravi-
lhosa”, argumenta a professora. Quan-
do ha problemas no intestino delgado,
a falta de absorcao de nutrientes causa
desnutricio grave, anemia, deficiéncia
de ferro e de vitaminas. Além disso, a
doenca celiaca, causada pela intole-
rancia ao gliten, estd relacionada a
problemas neste segmento intestinal.
A enfermidade deixa as criptas e vilosi-
dades achatadas e, consequentemente,
sem a funcdo correta da absorcao.

O professor doutor Flavio Quilici,
presidente da Federacdo Brasileira de
Gastroenterologia (FBG) e professor
titular de Gastroenterologia e Cirurgia
Digestiva da Pontificia Universidade
Catdlica de Campinas (PUC-Campinas),
acrescenta que o intestino vem ganhan-
do protagonismo na medicina e, cada
vez mais, os estudos confirmam que o
orgdo é fundamental para a manuten-
cdo da saide e a abordagem das doen-
cas. Parte deste protagonismo deve-se

A
a microbiota intestinal. Embora mais
de 700 espécies de microrganismos
(principalmente bactérias, mas também
fungos e virus) ja tenham sido identifi-
cadas, os cientistas acreditam que este
ecossistema ainda tenha milhdes de mi-
crorganismos para serem descobertos.
“Néo conhecemos grande parte desses
microrganismos, porque a maioria €
anaerdbia e ndo se reproduz fora do
ambiente intestinal”, resume. Como o
custo para pesquisas nesta area € muito
alto, somente grandes universidades de
paises desenvolvidos tém condi¢oes de
desenvolver este tipo de estudo.

O médico lembra que ja se sabe que
o intestino, por meio da microbiota, in-
terage com o organismo ajudando na
defesa da mucosa e fazendo a manuten-
cdo da satide. “A microbiota intestinal
estd envolvida na prdpria digestao dos
alimentos, devido as mais de 50 mil
enzimas que os microrganismos intes-
tinais produzem, além das demais subs-
tancias importantes para a digestdo. Se
o intestino for esterilizado, o individuo
morre, porque a quantidade de enzimas

Fravio QuiLici

que essas bactérias produzem tem pa-
pel fundamental na defesa do organis-
mo”, reforga. Os cerca de 100 trilhoes
de microrganismos que habitam esse
ecossistema vivem em harmonia, no
entanto, se este ambiente for alterado,
pode desencadear ou contribuir como
causa de inimeras doencas.

Esse equilibrio microbiano é deno-
minado eubiose e, quando ha desequi-
librio, ocorre a disbiose, que tem con-
dicoes de contribuir como causa para
o desenvolvimento de varias doencas.
Cada individuo tem uma microbiota
unica, como se fosse uma impressao di-
gital, que comeca a ser formada a partir
do parto, vai se consolidando nos dois a
trés primeiros anos e, a partir dai, muda
muito pouco. Entretanto, alguns fatores
que circundam a vida da crianca podem
alterar a microbiota, principalmente
os antibioticos. “A ciéncia ja descobriu
muito sobre o intestino, no entanto,
0 que esta por vir deverd trazer mui-
tas surpresas boas. Acho que estamos
abrindo um novo campo para o futuro”,
enfatiza o professor Flavio Quilici. =
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HEermor SiFrerT PEREIRA DE Souza

O professor associado do Departamento
de Clinica Médica da Universidade Federal do
Rio de Janeiro (UFRJ), Heitor Siffert Pereira de
Souza, médico do Servico de Gastroenterolo-
gia & Laboratério Multidisciplinar de Pesquisa
do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho
e pesquisador colaborador do Instituto D'Or,
acentua que, com as novas descobertas, o0 tra-
to gastrointestinal deixa de ser considerado um
local que abriga enfermidades para ser enten-
dido como um 6rgao mais integrado ao corpo,
exercendo uma interagao com outros 6rgaos,
aparelhos e sistemas. “Apesar da nova impor-
tancia, a fungao hasica continua sendo a diges-
tao e a absorcao de nutrientes criticos para a
sobrevivéncia”, argumenta.

Gracas a microbiota presente em todo o trato
gastrointestinal, € por ser a maior superficie ab-
sortiva do corpo e de maior contato com 0 meio
externo, o trato intestinal tem a funcdo parado-
xal de contato e de barreira. O intestino convive,
diariamente, com alimentos nao naturais, coran-
tes, medicamentos, poluentes, microrganismos
patogénicos e contaminantes, mantendo sua
gigantesca capacidade absortiva. O professor
da UFRJ ressalta que o meio ambiente é hostil
para 0 organismo, a maior parte das substancias
do ambiente nao € aproveitada e € o intestino o
responsavel por essa selecao dificilima. Mesmo
diante de tantos estimulos negativos, o érgao
tem a capacidade vital de absorver todos 0s nu-
trientes. “O intestino é um 6rgao altamente tole-
rante, pois permite um convivio pacifico com tri-
Ihdes de microrganismos estranhos. Além disso,
é inteligente e faz a fungao paradoxal de contato
e defesa de maneira perfeita”, enfatiza.

BSuper Saudavel | outubro a dezembro 2017

Dolis cérebros bem co

No livro ‘O segundo cérebro’, o
professor e pesquisador Michael D.
Gershon, da Universidade Columbia,
nos Estados Unidos (lancado em 2000
no Brasil pela Editora Campus), afir-
ma que ‘limitar o papel do intestino
a digestao seria reduzir consideravel-
mente a importancia deste 6rgédo’. A
afirmacéo ganha cada vez mais acei-
tacdo diante dos muitos estudos que
vém confirmando a estreita conexao
entre o intestino e algumas doencas
psiquidtricas, a exemplo de depresséo,
transtorno de ansiedade, Parkinson,
Alzheimer e até mesmo o autismo.
A professora Maria do Carmo Friche
Passos, da UFMG, acredita que até
mesmo a dor abdominal e a diarreia
cronica sem explicacoes fisiologicas
podem estar relacionadas a estimulos
errados na comunicagio entre esses
dois cérebros.

“O que o intestino delgado secreta,
o que absorve e o que tem de sensibi-
lidade parece muito estar relacionado
com esse eixo cérebro-intestino-mi-
crobiota e com 0s neurotransmissores
desse segundo cérebro”, argumenta.
As varias formas de comunicacio
entre cérebro e intestino ocorrem
por meio do nervo vago, que leva os
estimulos neuroldgicos para ambos
0s 6rgdos, em um caminho de ida e
volta. O nervo vago, que é o 10° ner-
vo craniano, desce e enerva varias
estruturas no mediastino, diafragma
e nos 6rgdos internos intra-abdomi-
nais, e suas ramificacoes chegam ao
estomago e ao intestino.

O professor da UFRJ, Heitor Siffert
Pereira de Souza, explica que o nervo
vago tem papel importante na integra-
cdo do sistema nervoso central com o
sistema nervoso entérico e com o sis-
tema imunoldgico, através de vdrias
estruturas especificas. “Por meio do

— -

Tomas NAVARRO RODRIGUEZ

sistema nervoso entérico, esses nervos
localizados dentro do tubo intestinal
controlam a motilidade, a secrecao de
agua, a absorcao e as rea¢des inflama-
torias”, detalha. O gastroenterologista
reforca que, clinicamente, o paciente
também faz essa associacdo de fatores
psicoldgicos com manifestacoes gas-
trointestinais, e os médicos conhecem
bem essas reacOes, reportadas em
muitas consultas.

“A populacdo esta envelhecendo
e devemos pensar nas doencas que
comprometem mais os idosos, entre
as quais Alzheimer e Parkinson. E essa
correlacdo cérebro-intestino € impor-
tante para evitarmos essas doencas,
que sdo mais prevalentes nesta faixa
etdria. Ao mudar a microbiota intes-
tinal, é possivel trabalhar a prevencéo
dessas e de outras enfermidades”,
acentua o professor doutor Tomas
Navarro Rodriguez, livre-docente
em Gastroenterologia pela Faculdade
de Medicina da Universidade de Sao
Paulo (USP). Bifidobactérias e lacto-
bacilos sdo as bactérias intestinais que
produzem mais muco, e essa secrecao
vai impedir que essas células fiquem
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GENOILE OLIVEIRA SANTANA

afastadas umas das outras e, conse-
quentemente, que bactérias patogéni-
cas ocupem esses espacos. Com isso,
ndo haverd agressao ao sistema nervoso
e ndo ocorrerdo as doencas de Parkin-
son e Alzheimer, por exemplo.

Para a professora de pés-graduacdo
em Medicina e Saide da Universidade
Federal da Bahia (UFBA) e professora
adjunta de Gastroenterologia da Uni-
versidade do Estado da Bahia (UEBA),
Genoile Oliveira Santana, o melhor de
todas as novidades sobre o eixo cérebro-
intestino-microbiota é que os estudos de
base em seres humanos provém de es-
tudos experimentais, o que demonstra
aseriedade dessas pesquisas. A docente
lembra um estudo realizado na Cali-
férnia, Estados Unidos, que avaliou ca-
mundongos com caracteristicas autistas
e identificou que esses camundongos
tinham caracteristicas intestinais dife-
rentes dos animais de comportamento
social normal. “Os cientistas descobri-
ram alteracGes em nivel de receptores
da parede do intestino e da microbiota
intestinal, e alguns estudos ja confir-
maram essa alteracdo de microbiota
em humanos”, relata.

ASSOCIACAO

O professor adjunto de Gastroente-
rologia do Departamento de Clinica
Médica e coordenador do Servigo
de Gastroenterologia da Uni- |
versidade Federal de Santa [
Catarina (UFSC), Leonardo de ]
Lucca Schiavon, supervisor de
Residéncia Médica e Gastroen-
terologia do Hospital Univer-
sitdrio Polydoro Ernani de
Séo Thiago, da instituicdo,
informa que as alteracoes na
microbiota podem estar re-
lacionadas a alteractes de
comportamento e psiquia-
tricas, provavelmente por
um mecanismo inflama-
tério, segundo teorias
e alguns estudos expe-
rimentais. Até pouco
tempo se considerava
que o perfil da doenga
psiquidtrica estava |
levando o intestinoa |\
funcionar mal. Mas,
hoje, sabe-se que a alteracdo da micro-
biota estd participando da origem da
doenca psiquiatrica. “Parece que existe
um circulo vicioso envolvido nisso, em
que as altera¢des intestinais aumentam o
risco dessas doencas que, por siso, estdo
envolvidas com a percepcéo visceral da
dor e com a alteracdo do funcionamen-
to do intestino”, detalha. Além disso, os
medicamentos usados para controlar a
doenca psiquiatrica influenciam no in-
testino. Na doenca de Crohn e na reto-
colite ulcerativa também ha comprova-
cdo dessa associacdo, e muitos pacientes
com doenga inflamatdria intestinal (DII)
apresentam problemas de depressdo e
ansiedade. O médico conta que, na pra-
tica clinica, esta associacdo € bem nitida,
porque o paciente que tem um estresse
emocional reporta piora da DIIL.
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A Organizacdo Mundial de Gastroenterologia es-
tima que 20% da populacdo mundial sofre de algum
problema gastrointestinal. Os disttirbios funcionais mais
comuns sdo prisdo de ventre, sindrome do intestino ir-
AN ritavel — geralmente ap6s disbiose aguda — e distenséo

abdominal, que prejudicam muito a qualidade de vida,

\ emborando tenham comorbidades relacionadas. Em ge-

. ral,esses problemas sdo causados por habitos de
vida e alimentacdo pouco saudaveis e atingem
principalmente as mulheres, com propor¢do de

4 a 5 para cada homem. O gastroenterologista
Tomas Navarro Rodriguez, da USP, informa que isso se
explica, em parte, pelo fato de as mulheres ndo usarem
banheiro fora de casa, devido a inibi¢do; por terem
W{ﬁ' alteragdes hormonais importantes ao longo da vida
e, ainda, por procurarem mais os médicos, o que
as coloca nas estatisticas. “As alteragdes hormonais
interferem na microbiota intestinal, levando & maior
oumenor alteragdo inflamatéria dessa regido, a maior
permeabilidade das células e maior penetracdo de
substancias na circulacdo”, detalha.
Na pods-menopausa, a tendéncia € ocorrer a
piora da constipacéo, tanto por questdes hormo-
nais, que deixam o transito mais lento, como pelas
alteracOes anatomicas da idade, como fraqueza
do assoalho pélvico e transtornos da defecagio
—problema que acomete principalmente as mu-
lheres que tém muitos filhos. “A questdo com-
portamental é a mais rapida de ser resolvida e
deve ser orientada pelos médicos, porque essa
inibicdo de usar o banheiro fora de casa, que

q

“Bons habitos interferem na

comeca desde a infancia, pode levar a uma constipacdo
funcional”, ressalta o professor Leonardo de Lucca Schia-
von, da UFSC. Além disso, hd um aumento no ntimero de
mulheres com depressdo e ansiedade e, em alguns casos,
essa condi¢do também pode levar a constipacéo grave.
O médico lembra que as consequéncias de se maltratar
ointestino podem refletir no organismo como umtodo e
essas doencas funcionais impactam a qualidade de vida.
Dentre as varias causas da constipacdo, a mais co-
mum esta associada com erro dietético, especialmente
dieta rica em massas e acticar e pobre em fibras. “Falta
de atividade fisica e pouca ingestao de liquidos também
contribuem para o problema. No entanto, algumas pes-
soas apresentam disttirbios especificos em que correcoes
dietéticas ndo sdo suficientes, o que demanda uma in-
vestigacio especifica com os respectivos tratamentos,
que véo de técnicas de fisioterapia de assoalho pélvico
até cirurgia”, orienta o professor Claudio Coy, titular do
Grupo de Coloproctologia da Faculdade de Medicina da
Universidade Estadual de Campinas (FCM-Unicamp).
Embora ndo exista uma receita para manter a micro-
biota saudével, atividade fisica, controle do peso e dieta
equilibrada contribuem muito para a satide intestinal.
O professor Leonardo de Lucca Schiavon comple-
menta que também é importante consumir menos pro-
dutos industrializados, processados e embutidos, que
estdo associados a um maior risco de cancer de intes-
tino, além de manter restricdo ao uso de antibiéticos.
Remédios contra dor, antidepressivos e anti-inflama-
térios também podem deixar o intestino mais preso.
“Os médicos devem lembrar que algumas medicacdes,

UM ORGAO IMUNOLOGICO E INTELIGENTE

A ciéncia ja comprovou que a integridade da barreira intestinal é
essencial para a imunidade e, consequentemente, para prevencao de
inimeras enfermidades. Também ja esta demonstrado que o intesti-
no tem importéncia como 6rgao responsavel pela interagdo com uma
grande quantidade de substancias e microrganismos, por meio de so-
fisticados mecanismos imunoldgicos que se associam com a liberagao
de hormonios ou substancias que regulam diversos processos fisiol6-
gicos. O sistema imunoldgico do intestino é chamado de G.A.L.T. (gut
associated lymphoid tissue ou tecido linfoide associado ao intestino), e
é composto de varios tipos de tecido linfoide que armazenam células
do sistema imune, como linfécitos B e T, fundamentais para proteger o
organismo da invasao de patogenos.

0 professor doutor Heitor Siffert Pereira de Souza, da UFRJ, lembra

8Super Saudavel | outubro a dezembro 2017

que o sistema imunolégico da mucosa intestinal € maior e tem mais
células de defesa — macréfagos, linfécitos B e células dendriticas — do
que os 6Orgaos reconhecidamente imunolégicos, como medula 6ssea,
baco e linfonodos. “O intestino ndo é um profissional da area de de-
fesa, mas tem um exército maior e faz um patrulhamento inteligente.
E essas células tém de estar constantemente sendo renovadas”, de-
talha. Com o conhecimento sobre o sistema imunoldgico da mucosa
intestinal, também é possivel entender melhor porque ha tanta tole-
rancia por parte deste 6rgao e porque, as vezes, inflama, inclusive de
forma cronica; porque algumas vezes a barreira € rompida e ha uma
invasao de patdgenos ou uma infeccdo, e porque 0s mecanismos de
reconhecimento de células malignas podem falhar.

A parede do intestino € muito habitada por células imunolégicas,




saude Intestinal

especialmente antibiéticos, podem levar
a desequilibrios da microbiota, que pode
durar meses a anos para se recuperar”, en-
sina. Além disso, médicos e outros profis-
sionais da satide devem conhecer melhor
o intestino para orientar seus pacientes
a respeitarem o habito intestinal e nio
segurar a vontade de evacuar sé porque
estdo fora do ambiente habitual.

REGRAS

Segundo os critérios de Roma 1V,
o ideal é manter o hébito de evacuar
diariamente. No entanto, os especialis-
tas informam que nédo ha um padrao de
normalidade para o funcionamento do
intestino, que varia bastante. Embora
nao seja fundamental evacuar todos os
dias, o individuo que ficar mais de trés
dias sem que o intestino funcione néo é
considerado normal. “O que os médicos
devem focar sdo os motivos que trouxe-
ram o paciente ao consultdrio porque, se a
pessoa estd incomodada, o problema pre-
cisa ser investigado”, orienta o professor
Leonardo de Lucca Schiavon. A constipa-
¢do ndo esta relacionada apenas com a
falta de evacuagdo, mas também com a
evacuacdo incompleta ou acompanhada
de desconforto.

“Existem pessoas que evacuam a cada

LeonarDo DE Lucca ScHiAvon

trés dias e sentem-se bem, pois esvaziam
o intestino, e outras que evacuam dia-
riamente, mas pouco e com dificuldade.
Assim, no primeiro caso ndo se considera
apresenca de constipacdo, masno segun-
do, sim”, exemplifica o professor Claudio
Coy. A orientacdo para os médicos € ndo
prescrever laxantes como primeira opgao
em casos de constipacao e, se necessario,
comecar pelos ndo irritativos — osmoticos.
No caso de o paciente se mostrar refraté-
rio as primeiras op¢oes, o médico pode-
ré indicar laxantes mais potentes, desde
que o tratamento anterior tenha sido feito
adequadamente, inclusive com mudancas
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Craubio Coy

na dieta e nos hdbitos de vida. O professor
Flavio Quilici ressalta que o uso de laxante
precisa ser administrado com muito crité-
rio, porque alguns irritam tanto o intes-
tino que podem levar a mais dificuldade
do movimento peristaltico e, até mesmo,
a perda do estimulo para o intestino fun-
cionar. O médico orienta a criar o hdbito
de olhar as caracteristicas das fezes, pois
sdo um reflexo da condicio de satide. “Se
estiverem brancas podem indicar doencas
no figado; se forem amareladas podem
conter muita gordura; se houver sangra-
mento pode ser indicativo de uma doenca
inflamatdria, como a retocolite”, ensina.

que estao implicadas em varias enfermidades, inclusive as doencas
inflamatérias intestinais (DII). Segundo a médica Genoile Oliveira San-
tana, sem essas células imunoldgicas intestinais nao existiriam as
DII. “Ha um gatilho, que a ciéncia nao sabe qual €, que estimula essas
células imunoldgicas a agredir o intestino. Apesar disso, nao podemos
classificar as DIl como doencas autoimunes, pois ndo existe um mar-
cador que determine a autoimunidade. Até o momento, sao considera-
das uma desregulacao imune”, esclarece.

Pacientes com doengas que levam a deficiéncia imunoldgica, como
HIV, terdo infeccoes intestinais de repeticao, infecgdes no esofago e
em outros segmentos do trato digestivo por dificuldade na imunidade
intestinal. Um dos principais sintomas € a propria diarreia, no inicio
da doenga, mas também ocorre candidiase na boca e no eséfago. “O

intestino tem uma funcao de barreira por meio de processos mecani-
cos e imunoldgicos. Alteracdes na permeabilidade intestinal, como na
doenca celiaca ou nas DII, possibilita a ativagao cronica do sistema
imunolégico por exposi¢ao aumentada a antigenos presentes no IU-
men intestinal”, acentua o professor Claudio Coy. Doenca de Crohn,
colite ulcerativa, doenca diverticular, acalasia, diabetes, Parkinson,
Alzheimer, constipacao, diarreia, dispepsia e sindrome do intestino irri-
tavel sao algumas doencas que podem estar associadas a alteracoes
neuroquimicas do sistema nervoso entérico. O médico afirma que a
interagao da microbiota intestinal com o sistema imunolégico pode
estar associada com enfermidades diversas. No entanto, a compreen-
sao de mecanismos fisiopatol6gicos que se associam com alteragoes
relacionadas com a disbiose intestinal ainda € inicial. @
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Esperanca na prev

PESQUISAS SUGEREM ALGUNS BENEFICIOS DO USO DOS
PROBIOTICOS PARA EVITAR NEOPLASIAS MALIGNAS

Adenilde Bringel

ancer é o nome dado a um conjunto de mais de 100 doengas de causas
variadas e que tém em comum o crescimento desordenado de células que
invadem tecidos e érgdos. Segundo o documento World Cancer Report 2014,
da International Agency for Research on Cancer (IARC) — da Organizacéo
Mundial da Satide (OMS) —, em 2025, 20 milhdes de novos casos deverdo ser regis-
trados no mundo, principalmente em paises em desenvolvimento, com forte impacto
sobre a populacdo. No Brasil, as estimativas do Instituto Nacional de Cancer (INCA)
para o biénio 2016,/2017 indicam 600 mil novos casos. Por ser considerado um
problema de satide publica, cientistas de varias partes do mundo estdo em

uma busca incessante para tentar encontrar caminhos que permitam evitar
o desenvolvimento do cincer e, no futuro, descobrir a cura para a doenga.
Uma das possibilidades pode ser o uso de probidticos — como o Lactobacillus

;— ? casei Shirota (LcS), exclusivo da Yakult — devido a capacidade que esses
¥ microrganismos possuem de estimular as células do sistema imune, tal
ﬁrv como macréfagos e Natural Killer (NK), fundamentais para uma resposta
& mais efetiva contra a proliferagéo de células malignas.
- Ja é consenso que o sistema imunolégico desempenha papel impor-
1 t tante no controle de vérias doencas, incluindo infecgbes e cincer, e que

os disturbios do sistema de defesa causam o aumento do risco dessas
enfermidades. O mecanismo de acéo da cepa probidtica Lactobacillus
casei Shirota tem sido investigado no ambiente intestinal e no sistema
imunologico, e estudos clinicos e epidemiolégicos ja revelaram que o
microrganismo confere uma série de beneficios, como a ativagio de
células NK em individuos saudaveis com baixa atividade dessas células
imunoldgicas, prevencio de infeccdes do trato respiratdrio superior em
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encao do cancer

atletas e reducdo, no inicio ou na recor-
réncia, de varios tipos de cancer.

O mecanismo proposto pelos cien-
tistas do Instituto Central Yakult, locali-
zado em Kunitachi, Téquio, assim como
por cientistas de algumas universidades
daquele pais, é que o L. casei Shirota seja
capturado pelos macréfagos e/ou pelas
células dendriticas no intestino e, nes-
te processo, as citocinas que ativam as
células NK sdo liberadas. Com isso, as
células NK ativadas atacam as células
cancerosas. “O componente da parede
celular do Lactobacillus casei Shirota é
entendido como uma substancia ativa e
este é o modo de acdo atualmente con-
siderado. No entanto, ainda existem
muitos mecanismos desconhecidos,
tais como os caminhos que ativam as
células NK, exceto citocinas, e células
imunes citotoxicas diferentes das NK.
A compreensdo de todo o ecossistema
intestinal € necessdria para esclarecer-
mos essas duvidas”, afirma o pesquisa-
dor sénior do Instituto Central Yakult,
Akimitsu Takagi, Ph.D., que esteve no
Brasil para participar do III Simpésio In-
ternacional de Imunologia no Esporte.

O pesquisador conta que, nos pri-
meiros estudos com cancer em camun-
dongos no Instituto Central Yakult, o

L. casei Shirota era usado como medi-
camento. No entanto, este conceito foi
alterado porque os cientistas encontra-
ram uma conexao entre a biologia do
cancer e a imunologia mesmo com a
administracdo oral do L. casei Shirota.
Em um estudo modelo de pesquisa ndo
clinica, o cientista descobriu que a efi-
cdcia do L. casei Shirota na prevencéo
do cancer, administrado por via oral,
dependia principalmente da atividade
das células NK. “Quando apresentei o
envolvimento de células NK no efeito
preventivo do cancer na reunido anual
da Associacdo Japonesa de Cancer, o
grupo coordenado pelo Dr. Kei Naka-
chirelatou o envolvimento da atividade
das células NK no risco de cancer como
resultado de um estudo de coorte em
grande escala. Esta participacdo nareu-
nido foi muito impressionante”, relata.

A eficacia do LcS tem sido demons-
trada em estudos clinicos e/ou epide-
mioldgicos relacionados a cancer de
bexiga, colorretal, pélipo adenomatoso
e mama. Assim como ocorre em muitos
paises, o cancer de mama também tem
alta prevaléncia no Japao, porisso, € um
dos temas de estudos do pesquisador
Akimitsu Takagi. “A natureza do cancer
de mama é diferente em nivel molecular

Aximitsu Takaal

em cada paciente, porque o cdncer ocor-
re a partir do disturbio do DNA. Assim
sendo, acredita-se que o tratamento de-
vera ser especifico, personalizado. Acre-
dito que a precisdo e personalizacdo da
medicina estardo disponiveis em um
futuro muito préximo. Por outro lado,
as medidas para reduzir a incidéncia
de céancer foram adiadas significativa-
mente em comparagio com o desenvol-
vimento da terapia. Além de melhorar
a taxa de exame de rastreio, penso que
¢ importante considerar como prevenir
a ocorréncia e a recorréncia de cancer
apds o tratamento”, ressalta.




A RESPOSTA PODE ESTAR NA EPIGENETICA

As pesquisas do doutor Akimitsu Takagi
tém sido focadas em varios aspectos da
biologia do tumor e englobam epigenética,
reparacao de danos no DNA e o préprio
processo tumorigénico. O cientista também
esta envolvido em estudos epigenéticos de
cancer de prostata, pesquisas translacionais
de agentes anticancerigenos (especialmente
oxaliplatina e agentes alvo moleculares) e
utilizacdo de sistemas de cultura de tumores
para biologia tumoral e avaliacdo de drogas.
“A informacao obtida a partir de estudos ndo
clinicos e clinicos facilita o desenho racional
dos regimes terapéuticos. A este respeito,
também fui responsavel pelo processo de
inscricao para a aprovagao e expansao das
indicacdes para oxaliplatina no Japao, com
base nos resultados de estudos nao clini-
cos”, comenta.

A epigenética € um mecanismo impor-
tante no processo de carcinogénese, que
altera células normais em células canceri-
genas e controla a expressao génica sem
mutagdo na sequéncia de DNA. Segundo
0 cientista da Yakult, a epigenética é con-
trolada principalmente pela metilagcao do
DNA, modificacdo das histonas (principais
proteinas que compdem o nucleossomo) e
microRNA. “Hoje, a epigenética ¢ aplicada ao

diagnéstico e ao tratamento do cancer. En-
contramos e relatamos varias aberracoes de
metilacdo de DNA, no passado, em tecidos
de céncer de prostata colhidos em exames
clinicos. Curiosamente, sabe-se que certos
metabdlitos das bactérias intestinais tém
um efeito epigenético que nao so inibe a
proliferacdo de células cancerosas, como
também induzem a diferenciacao das células
imunes”, descreve.

Também ja estd demonstrado que um
determinado inibidor de Histone deacetylase
(HDAC) mostra eficacia como agente antican-
cer. O pesquisador explica que 0 mecanismo
epigenético constitui parte da regulagao
transcricional da expressao génica. A inibicao
de HDAC pode ser uma opcao Util ndo s6 no
cancer, mas também em outras doencas rela-
cionadas a epigenética. “O inibidor HDAC foi
aprovado para uso como agente anticancer
no Japao, nos Estados Unidos e na Europa,
e acreditamos que a epigenética poderia ser
um dos caminhos para encontrar respostas
sobre o desenvolvimento do cancer”, enfati-
za. Embora seja muito complexo encontrar
a cura para a doenga, 0 pesquisador afirma
que esta fazendo esforgos para contribuir
muito para isso, mas nao é facil e ha um
longo caminho pela frente.
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Imunologia

A ciéncia ja sabe que o declinio
transitdrio na atividade imunoldgica
observada imediatamente apos o exer-
cicio fisico de alto esforco é um fator de
risco para doengcas infecciosas. Estudos
de coorte revelaram, por exemplo, que
a atividade das células NK de marato-
nistas é reduzida imediatamente apds
oinicio de uma maratona e aimunida-
de deprimida pode elevar muito o ris-
co de vérias infecgdes, especialmente
infeccdo do trato respiratdrio superior
(URTInasigla em inglés). Na palestra
durante o III Simpdsio Internacional
de Imunologia no Esporte, o pesquisa-
dor Akimitsu Takagi apresentou uma
visao geral daimportancia clinica e das
fun¢des imunomoduladoras do L. casei
Shirota para a saude de atletas.

Em um estudo, atletas de resistén-
cia que participaram de experimento
duplo-cego e placebo controlado rece-
beram o probidtico L. casei Shirota ou
placebo diariamente, durante quatro
meses. Os resultados revelaram que
a prevaléncia de infeccoes do trato
respiratdrio superior foi significativa-
mente menor no grupo Lactobacillus
casei Shirota em relagdo ao placebo. “O
exercicio é importante para melhorar
a saude, mas o exercicio arduo pro-
longado € conhecido por deprimir as
funcdes imunes. Neste caso, 0s probio-
ticos conferem beneficios paraas
do hospedeiro devido a melhori
ambiente intestinal e, consequente-
mente, a regulacdo imune”, ressalta o
pesquisador.

Outro estudo avaliou evidéncias
de satde e beneficio imunoldgico da
ingestdo didria de Lactobacillus casei
Shirota em atletas dos clubes de atle-
tismo da Universidade de Loughbo-
rough, no Reino Unido. Praticantes
de ciclismo, triatlo, corrida de média
e longa distancia, natacdo, futebol e




no desempenho de atletas

rugbi tendem a ter uma maior incidéncia
deinfeccdo devido ao comprometimento
do sistema imune induzido pelo estresse.
Durante o estudo randomizado, duplo-
cego e controlado por placebo, os vo-
luntdrios ingeriram dois frascos de pro-
bidtico com L. casei Shirota ou placebo
diariamente, por 16 semanas.

Os pesquisadores avaliaram a inci-
déncia de URTI em ambos os grupos e,
enquanto 90% do grupo placebo sofreu
de infecgdo, no grupo probidtico o indi-
ce foi de 66% durante o periodo experi-
mental. “Com isso, ficademonstrado que
aingestao de bebida com L. casei Shirota
inibe a infeccdo. Neste estudo, a incidén-
cia de infecgdo do trato gastrointestinal
também foi monito- '
rada entre os dois
grupos, e os sinto- /
mas foram signifi- / /
cativamente mais

baixos no grupo
probidtico”, relata o

doutor Akimitsu Takagi. Apesar das evi-
déncias positivas, o cientista afirma que
a avaliacdo da eficdcia do Lactobacillus
casei Shirota para a satide de atletas esta
apenas comecando e precisa ser melhor
avaliada em outros estudos.

RISCO

Embora a depressdo do sistema imu-
nolégico tenha relacdo com o maior de-
senvolvimento de cancer, o pesquisador
da Yakult ressalta que o tempo de des-
canso suficiente é importante para man-
ter asauide dos atletas, uma vez que esta
reducdo € transitéria. Um estudo epide-
mioldgico revelou que a obesidade é
um fator de risco para cancer de colon
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e mama, mas o exercicio € considerado
como um fator de reducdo de risco para
esses canceres (IARC, WCRF/AICR). E
bem sabido que os habitos de exercicio
sdo eficazes na melhoria da sindrome
metabdlica, como obesidade, diabetes
e hipertensao arterial. Contrariamente,
o excesso de exercicio também induz
a espécies reativas de oxigénio (ROS,
na sigla em inglés). “A quantidade ex-
cessiva de ROS danifica o DNA e, em
seguida, o dano do DNA pode induzir a
mutagdo para causar cancer. Contudo,
ha um sistema de reparo tanto para o
ROS quanto para o dano e a mutacéo do
DNA, mas existe a possibilidade de que
o cancer seja induzido se a mutacdo do
DNA permanecer. Em qualquer caso, o
exercicio moderado é importante para
a prevencdo do cancer e a manutencio
da saude. E pode ser necessario que os
atletas tenham mais tempo de descan-

so apds o exercicio para evitar riscos”,

aconselha o cientista. @




PESQUISA & TECNOLOGIA

Vitamina D e micro

0S NIVEIS DA SUBSTANCIA
FSTAQ RELACIONADQS

COM 0S TIPOS DF BACTERIAS
PRESENTES NO INTESTINO

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

ma pesquisa realizada pela
Universidade de S&o Paulo
(USP) indica que os niveis de
vitamina D tém relacdo com
o perfil da microbiota intestinal. Os resul-
tados mostram que individuos deficientes
desta vitamina podem ter pior funciona-
mento da barreira intestinal, com maior
translocacio de lipopolissacarideos (LPS)
e inflamacéo, estado que antecede o de-
senvolvimento de doencas cardiometa-
bdlicas, como a hipertenséo arterial e a
doenca cardiovascular aterosclerdtica.

Segundo a professora doutora Sandra
Roberta Ferreira Vivolo, endocrinologis-
ta e docente titular do Departamento de
Epidemiologia da Faculdade de Sadde
Ptblica da USP, aideia de investigar uma
possivel relacdo entre a vitamina D e o
perfil da microbiota intestinal surgiu de
um papel fisiol6gico comum a ambas, que
é aregulacdo do sistemaimune e do esta-
do inflamatdrio do organismo. “Embora
o mais reconhecido papel da vitamina D
seja na homeostase do metabolismo 6s-
seo, sabe-se que exerce importante fun-
cdo imunomoduladora atuando sobre as
células de defesa, como linfocitos e ma-
créfagos”, explica. A presenca e eficién-
cia destas células na parede do intestino
sdo muito importantes para impedir que
agentes patogénicos, que entram via trato
gastrointestinal, penetrem na circulagio.

Muitos tipos de bactérias ndo pato-
génicas habitam o intestino, mas, em
propor¢des inadequadas, podem induzir

inflamac&o e predispor a uma série de
doencas. “Hoje, sabe-se que um estado de
inflamacéo de baixo grau, ou subclinica,
antecede o desenvolvimento de doengas
cardiometabdlicas, foco de interesse do
nosso grupo de pesquisadores”, relata.
Com a hipdtese de que o nivel sanguineo

Teécnica inovadora beneficia

No fim de 2015 surgiu na Europa a técnica cirurgica Minimally
Invasive Ponto Surgery (MIPS) para beneficiar pacientes que utili-
zam sistemas auditivos de conduc&o dssea, cujo processador capta
0S sons e converte-os em vibraces que, por sua vez, sao transmi-
tidas através do cranio diretamente para o ouvido interno. A nova
técnica consiste em um implante de titanio fixado na calota crania-
na (atras da orelha), por meio de uma pequena incisao de 5mm,
com a utilizacdo de uma canula e instrumentos desenvolvidos pela
empresa dinamarquesa Oticon Medical. E através desse implante
de titanio que a prétese auditiva ancorada no osso transmite o som
diretamente a céclea por conducéo 6ssea, substituindo a passagem
do som pelas orelhas externa e média.

A técnica MIPS foi utilizada pela primeira vez no Brasil no dia
30 de junho deste ano em quatro pacientes e ja estd disponivel em
oito hospitais credenciados pelo Sistema Unico de Satide (SUS).

Divulgacao
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biota intestinal

da vitamina D se associaria com a composicao
da microbiota intestinal, foram convidados 150
estudantes de cursos de Nutri¢cao para participar
deste subestudo do Nutritionists’s Health Study.

Os participantes forneceram dados detalha-
dos sobre ingestdo alimentar e saude e foram
examinados. Os pesquisadores também coleta-
ram materiais bioldgicos e realizaram densito-
metria para avaliar a composicdo corporal. No
sangue foram dosados, além das determinactes
rotineiras, as concentragdes de vitamina D, lipo-
polissacarideos e marcadores inflamatérios. Nas
fezes, andlises sofisticadas permitiram identificar
asabundancias dos géneros bacterianos em cada
participante. Mesmo sendo jovens saudaveis, ha-
via um percentual que apresentava insuficiéncia
devitamina D, que tem sido associada a doencas
autoimunes, inflamatdrias, metabdlicas e cardio-
vasculares. “As bactérias maléficas Haemophilus
e Veillonella foram menos abundantes no grupo
com maior consumo de vitamina D. Especula-
mos que individuos deficientes de vitamina D
possam ter pior funcionamento da barreira in-

deficientes auditivos

testinal com maior translocagio de LPS e infla-
magao”, enfatiza a professora.

Os participantes que apresentaram maiores
concentragdes sanguineas de vi-
tamina D tinham mais bacté-
rias dos géneros Coprococcus
e Bifidobacterium, considera-
das benéficas para a satide huma-
na. Os resultados referem-se a um
estudo transversal, no qual os
estados da vitamina D e da
microbiota foram exami- .
nados ao mesmo tempo.
Néo é possivel comprovar
que aassociacdo entre eles GESE
seja do tipo causa-efeito e el
nem qual evento ocorreu '
primeiro. “Estudos longitu-
dinais, que incluem inter-
vencOes e grupo controle,
seriam ideais para prosse-
guirmos nesta linha de in-
vestigacdo”, pontua. @
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A Minimally Invasive Ponto Surgery pode ser
realizada com anestesia local ou sedacdo —
no caso das criancas — e reduz o tempo ci-
rurgico e os indices de complicacoes locais
na pele. “Além disso, o paciente pode ser
liberado no mesmo dia e fazer uso da pré-
tese auditiva ancorada duas semanas apds
a cirurgia, tempo médio necessario para a
osseointegracio”, explica o professor doutor
Miguel Hyppolito, coordenador do Progra-
ma de Saude Auditiva e Implante Coclear
do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Ribeirao Preto da Universidade
de Séo Paulo (HC-FMRP-USP), que foi pio-
neiro em utilizar a técnica no Brasil.

Antes desta técnica era necessario fa-
zer incisao na area e retirar tecido do local,
deixando cicatriz na pele, e o paciente s6
poderia utilizar o processador de som trés
meses apos o procedimento. Outra vanta-
gem € que o paciente pode testar a protese
antes da cirurgia para avaliar o beneficio.
“A MIPS ¢é indicada para pessoas que apre-
sentam perda auditiva condutiva ou mista
e surdez unilateral, e que néo se beneficiam
com aparelhos auditivos convencionais. Até
mesmo criancas com mais de cinco anos de
idade podem ser beneficiadas”, informa o
professor. A técnica ja esta disponivel em
25 paises. @

MiguEeL HyppoLiTo
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Mais saude do que

CONHECIDA PELOS EFEITOS
ANTI-INFLAMATORIO

E ANTIOXIDANTE, A

ROMA TEM IMPORTANTE
COMPOSICAQ NUTRICIONAL

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

ruta do amor e simbolo da pros-

peridade, a roma proporciona

muito mais do que felicidade e

sucesso para quem a consome.
Considerada um alimento multifuncio-
nal, da fruta tudo se aproveita: sementes,
polpa e casca que, juntas, apresentam
importante composicio nutricional con-
tendo vitamina C, sédio, potdssio, cdlcio,
ferro, fibras e outros micronutrientes. Co-
nhecida por seu efeito anti-inflamatdrio
€ como potente antioxidante, 0 consumo
regular da roma oferece intimeros bene-
ficios a saide, mostrando-se promissor
no controle dos niveis de colesterol e na
prevencio de varias enfermidades. Ainda
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pouco inserida na alimentac&o dos brasi-
leiros, tanto pela baixa producio nacional
quanto pela falta de tradicdo no empre-
go dietético e culindrio da polpa e outras
partes, a fruta é muito flexivel e pode ser
consumida in natura, em forma de suco,
infusoes, nas saladas ou como ingredien-
te de molhos.

O uso daromé como alimento conten-
do propriedades favoraveis a satide data
de muitos séculos. Esses beneficios de
conhecimento empirico vém sendo com-
provados por meio de intimeros estudos
com modelos experimentais em animais
e cultura de célula. “Esses experimentos
associam os beneficios as propriedades
nutricionais e a presenca de compostos
bioativos, cuja constituicdo pode variar
entre cultivares, solo e condicGes clima-
ticas, fatores que influenciam a concen-
tracio dessas substancias nas diferentes
partes do fruto”, descreve a professora
doutora em Nutricdo, Rosangela Maria
Neves Bezerra, da Faculdade de Cién-
cias Aplicadas da Universidade Estadual
de Campinas (FCA-Unicamp).

Considerada uma planta medici-
nal completa, com fruto, folhas, flores,
caule e raiz, o consumo regular da roma
pode auxiliar no tratamento de diabetes
mellitus, reduzindo a glicose sangui-

nea; problemas gastrointestinais,
como diarreia cronica e vermino-
ses; e odontologicos, a exemplo de
gengivite e fungos causados pelo uso
de préteses dentarias. “Além disso, hd
comprovacdes de seus beneficios na
- prevencdo e no tratamento de cancer
a partir da inibicdo de células tu-
. morais, e da aterosclerose,
pela reducdo da peroxi-
dagdo lipidica. A fruta
também apresenta pro-
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priedade antiftingica, anti-inflamatdria,
vermifuga, cicatrizante, antibacteriana,
antioxidante e antitumoral”, elenca anu-
tricionista Juliana Pires Civitate, mestre
em Fisiopatologia em Clinica Médica pela
Universidade Estadual Paulista Julio de
Mesquita Filho (UNESP).

Aroma possui quantidade significati-
va de flavonoides, que protegem a planta
contra danos oxidativos; taninos, com-
postos pigmentados que proporcionam
o sabor adstringente da polpa e casca; e
antocianinas que conferem a cor purpura.
Juntas, essas substancias podem comba-
ter o estresse oxidativo causado pelo ex-
cesso de radicais livres no organismo e,
com isso, sdo aliadas na reducéo de riscos
e na prevencao de doengas cronicas. “O
equilibrio dos compostos bioativos pre-
sentes no fruto € que conferem o bene-
ficio do poder antioxidante”, descreve o
professor do curso de Nutricdo da Univer-
sidade Federal de Minas Gerais (UFMG),
Gilberto Simeone.

Todas as partes da romazeira contém
nutrientes. Porém, a polpa, o pericarpo
e as sementes possuem maior variedade
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e riqueza dessas substancias. “Na casca
existem principalmente taninos e outros
compostos, que podem ser ingeridos
como suico ou infusao”, ressalta a nutricio-
nista Juliana Pires Civitate. Mas a infusdo
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nao pode ser feita com agua fervente, pois
os antioxidantes sdo compostos instaveis
ao calor. A casca cozida ouin natura serve
para tratar inflamagdes na boca e na gar-
ganta, por meio de gargarejo ou boche-

chos, e também pode ser mascada crua.
Tais beneficios ocorrem porque a cascada
roma tem acdo anti-inflamatdria.
Aroma deve fazer parte das4 a 5 por-
coes de frutas consumidas diariamente, in
natura, suco ou infusio, conforme indica
o Guia Alimentar Brasileiro. A professora
Rosédngela Maria Neves Bezerra enfatiza
que, mesmo com todos os beneficios da
roma, ndo existe um unico alimento que
contribuird para a prevencao de enfermi-
dades, mas o conjunto de a¢des que culmi-
nam com bons habitos de vida. “Além das
frutas, é importante frisar que o consumo
de vegetais, gorduras, alimentos fontes de
carboidratos e agticares simples, nas por-
coes indicadas na Piramide Alimentar, a
ingestdo de agua e a pratica regular de
atividade fisica € que propiciam uma con-
dicdo favoravel para reduzir os riscos de
alteragoes fisiopatoldgicas”, completa.

Estudos realizados pela Escola Supe-
rior de Agricultura Luiz de Queiroz da Uni-
versidade de S&o Paulo (ESALQ-USP) e
pela Faculdade de Ciéncias Médicas da
Santa Casa de Sao Paulo indicam que a
casca da roma é rica em substancias que
auxiliam na prevengado do Alzheimer. Des-
de 2010, a pesquisadora Maressa Caldei-
ra Morzelle, doutora em Ciéncia e Tecnolo-
gia de Alimentos e docente da Faculdade
de Nutricdo da Universidade Federal do
Mato Grosso (UFMT) trabalha com objetivo
de verificar se a roma, especialmente sua
casca, apresenta efeito neuroprotetor.

“Nos primeiros anos, realizamos tes-
tes quimicos e, em seguida, foi feito estu-
do com modelos animais para a doenca
de Alzheimer. Constatamos que o consu-
mo do extrato, produzido por-processo de
microencapsulacao em spray dryer — equi-
valente a 800mg/kg/animal/dia —, redu-
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ziu 0s marcadores de estresse oxidativo e 0s
niveis de marcadores inflamatérios”, conta.
0 consumo da casca de roma foi capaz de
inibir a atividade da enzima acetilcolineste-
rase em até 77%. Além disso, 0s animais
tratados apresentaram niveis elevados de
substancias que favorecem a sobrevivéncia
dos neurdnios, conhecidos como neurotrofi-
nas, e foram capazes de reduzir o actimulo
de placas amiloides em torno de 11%, uma
das principais caracteristicas do Alzheimer.
Os resultados dos testes indicaram que
o tratamento auxiliou ha manutencao da me-
moria espacial dos animais, cuja formagao e
recuperacao dependem de areas do cérebro
que, normalmente, sao as mais atingidas
pela doenca, atestando o efeito neuroprote-
tor. Além disso, a casca da roma apresenta
niveis 10 vezes mais elevados de compostos
fenélicos que a polpa, destacando-se como
importante fonte de antioxidantes. “Apesar
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dos excelentes resultados, ha ainda um
longo caminho para que o extrato seja tes-
tado em humanos”, avalia. A pesquisa foi
publicada na revista Plos One. @




ENTREVISTA DO MES

Adenilde Bringel

Microbioma no cel

as ultimas duas décadas, o microbioma intestinal ganhou muito destaque no meio cienti-

fico, principalmente devido as inumeras pesquisas que conseguiram demonstrar quanto

esse microscopico ecossistema interfere na saude e na doenca. Embora a maioria dos

estudos ainda ocorra no exterior, muitos pesquisadores brasileiros também se dedicam
a investigar quais papéis o microbioma humano desempenha e quais sio suas intera¢cdes com
diferentes orgaos e sistemas. O professor sénior do Departamento de Gastroenterologia da Fa-
culdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (FMUSP), Joel Faintuch, reuniu parte desta
producao cientifica no primeiro livro do Brasil e da América Latina a abordar o microbioma de
forma integral, sob o tema ‘Microbioma, disbiose, probidticos e bacterioterapia’. Nesta entrevista
exclusiva, o autor aborda a importancia de ampliar o conhecimento sobre o microbioma no meio
médico e cientifico, e avalia como a ciéncia devera se comportar diante das novas descobertas

nos proximos anos.

O senhor é o editor do primeiro livro
do Brasil e da América Latina a abor-
dar o microbioma de forma integral.
Como surgiu o interesse pelo assunto?

Procuramos desenhar o projeto, junto
com a Editora Manole, de modo a cobrir
as quatro vertentes importantes: micro-
bioma, disbiose, probioticos e bacteriote-
rapia. Estes temas ndo sdo novos. Peram-
bulam pela literatura hd mais de 100
anos, desde que Eli Metchnikoff, prémio
Nobel de 1908, se converteu no campedo
dos probidticos, mais especificamente do
iogurte contendo lactobacilos que, na sua
visdo, promoveria a longevidade. Hoje, a
longevidade ndo é mais a preocupagdo
central. Hd dezenas de enfermidades e
condigoes de satide mais urgentes, de es-
tresse e ansiedade ao cdncer e a doenca
de Crohn, que claramente se beneficiam
de um microbioma sauddvel.

A quem se destina o livro e qual é o
objetivo desta publicacio?

O tema microbiomajd apareceu nas mais
famosas revistas do mundo, como Times,
Science, Nature e National Geographic.
Hd livros em inglés que se tornaram best
sellers, como 10% Human, de Allana Col-
len. Todavia, buscam enfocar precipua-
mente as manchetes ou detalhes impac-
tantes da manipulagdo do microbioma,
como a regressdo do peso em camundon-
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gos obesos e a curaem humanos da gra-
ve colite pseudomembranosa, causada
pelabactéria Clostridium difficile. Nos-
so intuito foi menos jornalistico e muito
mais abrangente mostrando, passo a
passo, tudo que profissionais da satide,
e mesmo estudantes ou outros interes-
sados, necessitam saber.

O senhor convidou renomados no-
mes da pesquisa nacional e interna-
cional para colaborar com o livro.
Como esses estudos e pesquisadores
foram selecionados?

O Brasil conta com excelentes cientistas
elaboratdrios na drea, inclusive fora do
Estado de Sdo Paulo, todavia, esse tra-
balho € mais conhecido no exterior que
em nosso meio. Foi muito gratificante
reunir estes notdveis pesquisadores, ao
lado de nomes consagrados de outras
partes do mundo, a fim de cobrir os
diversos temas que a obra comportava.
Por que é importante disseminar
a informacdo sobre microbioma,
probioticos, prebidticos e todo esse
complexo ecossistema, tanto para
a classe médica e cientifica quanto
para a populacio?

Muitos dos males da civilizagdo mo-
derna, como o dlcool, o tabaco, a dieta
hipergordurosa e até o sedentarismo,
ocasionam seus efeitos deletérios em

parte por intermédio de alteragoes das
bactérias intestinais, ou seja, do mi-
crobioma. A dieta hipergordurosa, por
exemplo, tem sido associada com a infla-
magdo metabdlica, um transtorno capaz
de precipitar complicagdes cardiovascu-
lares como infarto e acidente vascular
cerebral, cdncer e esteatose hepdtica
(figado gorduroso), além de obesidade
e diabetes. Também nas doengas infla-
matdrias intestinais se demonstra infla-
magdo metabolica. Probidticos, ao lado
de dietas sauddveis e outras intervengoes,
prometem combater este quadro infla-
matorio com potenciais beneficios contra
tdo nefasto elenco. Além de natural, esta
alternativa reduziria os dispéndios com
medicamentos e hospitalizagoes.

O senhor acredita que devera au-
mentar o interesse da comunidade
cientifica brasileira - e mesmo dos
médicos - pela satude intestinal?

O intestino jd € aceito como o maior 6r-
gdo enddcrino eimunoldgico do organis-
mo. E a maior fonte de horménios, bem
como de anticorpos e células imunes,
que atuam por todos os compartimen-
tos corporais. Gragas ao microbioma,
o intestino tem sido taxado também de
‘segundo genoma’ e até de ‘segundo cé-
rebro’. Todos nos possuimos nosso ge-
noma hereditdrio, que ¢ formado pelos
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cromossomos contidos em nossas célu-
las. O genoma das bactérias intestinais,
que numericamente € até maior que o
humano, dialoga e troca informagoes
com o genoma humano. As bactérias
ndo transmitem seus genes apendas para
as células filhas, por ocasido da divisdo
celular, como ocorre no homem, mas sao
mais abertas e generosas, distribuindo e
recebendo material genético e outras
moléculas sinalizadoras todo o tempo,
portodo o intestino. Jd estd comprovado
que este material chega as nossas célu-
las e se reveste de funcionalidade, tanto
positiva como negativa, dependendo da
composicdo do microbioma. Parte des-
tas moléculas sinalizadoras atua como
neurotransmissores e chega ao cérebro
modulando o humor, o estresse e doengas
como autismo e Parkinson. Por exemplo,
a serotonina cerebral — ou neurotrans-
missor do ‘bem-estar’— €, em sua maior
parcela, ou fabricada diretamente pelas
bactérias do microbioma ou, ao menos,
influenciada por sua composicdo.

O fundador da Yakult, doutor Minoru
Shirota, acreditava que ‘o intestino
saudavel conduz a longevidade’. O se-
nhor concorda com esta afirmacao?

Esta afirmagdo € perfeitamente aceitd-
vel, quando devidamente contextuali-
zada. Nas primeiras décadas do século
XX, diarreias e infecges intestinais eram
altamente prevalentes e, ndo poucas ve-
zes, fatais. O emprego judicioso de pro-
bicticos prevenia muitos destes males e,
consequentemente, salvava vidas. E por
esta razdo que respeitados pioneiros,
como Eli Metchnikoff e Minoru Shirota,
defendiam o papel dos lactobacilos na
longevidade. Hoje, o foco se deslocou
para o combate de outros transtornos,
nominalmente as moléstias crénicas ndo
transmissiveis, dado que as infecgoes in-
testinais deixaram de ser hegeménicas
como eram 100 anos atrds.

JOEL FAINTUCH
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O intestino abriga mais da metade
das células imunolégicas do organis-
mo. Em quais doencas o papel imu-
nomodulatdrio intestinal tem mais
relevancia?

Quem menciona sistema imunolégico ge-
ralmente dirige o pensamento para a in-
fecgdo por HIV/AIDS ou outras infeccoes
importantes, assim como para entidades
imunoalérgicas como asma, alergias,
dermatites e eczemas. Transplantes de
drgdos também mobilizam intensamen-
te o sistema imune. Em todas estas even-
tualidades o microbioma ¢ relevante, e
diversos probioticos se mostraram de in-
teresse, assim como o transplante fecal,
emdeterminadas circunstancias. Porém,
o espectro € muito mais amplo. Na doen-
ca de Crohn e retocolite ulcerativa, que
sdo moléstias inflamatdrias intestinais,
hd forte componente imunolégico sub-
jacente. Na aterosclerose e no infarto do
miocdrdio hd ativacdo imunoinflamato-

ria dos vasos sanguineos. Até em trata-
mentos para cdncer, especialmente com
os quimioterdpicos de ultima geragdo —
conhecidos como inibidores de ponto de
cheque (checkpoint inhibitors), que tém
se revelado a primeira escolha para tu-
mores em distintas partes do organismo
—adiferenca entre sucesso e fracasso pode
residir na composicdo do microbioma.

Ja é consenso que o perfil da micro-
biota estara completamente formado
por volta de 2-3 anos de idade, que
sofre interferéncia do parto, da ama-
mentacio e do préprio meio, e sera
tnica como uma impressao digital
ao longo da vida. E possivel ajudar a
modular o microbioma dos bebés a
partir de habitos saudaveis das maes?
A literatura consagrou a expressdo
‘1000 dias’ como periodo critico para
a formagdo do microbioma. De fato,
grandes transformagoes sucedem entre
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o nascimento e a idade de trés anos, o
que ndo significa que o processo estacio-
ne dai parafrente. Costuma-se enfatizar,
na crian¢a maior e no adulto, a resilién-
cia, que € a propriedade de o microbio-
ma manter sempre seu padrdo bdsico,
mesmo quando, por qualquer razdo,
sofreu agressoes ou alteragoes. Contu-
do, intervengoes terapéuticas, como uso
de probioticos, alteragoes do padrdo ali-
mentar e transplante fecal, remanejam
extensamente sua composi¢do. No plano
oposto, as antibioticoterapias sucessivas
eprolongadas, o emprego por anos de an-
tidcidos potentes (inibidores de bomba de
protons) e algumas outras drogas, assim
como o tabagismo e o etilismo, danificam
acentuadamente o equilibrio do micro-
bioma, também por longos periodos. A
amamenta¢do materna jd era defendi-
da pela Organiza¢do Mundial da Satide
porum arsenal de razoes, e os estudos do
microbiomaressaltaram ainda mais sua
importdncia. Mesmo crian¢as prematu-
ras ou que, por qualquer razdo, sdo ali-
mentadas com formula industrializada,
devem receber ao menos pequena dose
didria de leite humano, de sua propria
mde ou de doadora, a fim de constituir
um microbioma sauddvel.

Qual é a expectativa da comunidade
cientifica com projetos como o Human
Microbiome Project e o FlemishGut
Flora Project, que tém como meta a
investigacdo microbiémica intestinal
das populacoes?

O microbioma foi conhecido durante
quase um século, todavia, de forma
confusa e incompleta. A ferramenta de
andlise eram as culturas de bactérias
e, por infelicidade, grande parcela dos
germes intestinais € incultivdvel ou exige
meios altamente especializados para tal.
Basta recordar que muitos estimavam
a Escherichia coli como a mais abun-
dante do intestino e, hoje, sabe-se que
esta bactéria ocupa um espago modesto.
A grande alavanca para o progresso foi
o Projeto Genoma Humano, nas décadas
de 1980¢ 1990. Gragas as grandes verbas
de pesquisa injetadas, desenvolveram-se
equipamentos e reagentes para identifi-
car, rdpida e eficientemente, milhares de
sequéncias de nucleotideos — com o que

seclassificaram todos os genes humanos.
Ametodologia para os genes bacterianos
ndo € idéntica, porém, recorre a instru-
mental e procedimentos andlogos. Foi
gragas a estas novas tecnologias metage-
noémicas, independentes de cultura, que
sedesenhou o mapareal do microbioma.
O custo caiu também, de mais de 100 mil
ddlares por participante, para tdo pou-
co quanto 400-500 dolares, para um
microbioma simplificado. Tal condi¢cdo
ensejou, pela primeira vez na historia,
estudos de base populacional envolven-
do centenas ou milhares de individuos,
sem explodir o orcamento. Quase todos
os grandes protocolos, inclusive os dois
citados, buscam atacar a questdo por
dois dngulos. De um lado, procura-se
definir cada vez melhor a composicdo
domicrobioma ‘normal’, umavez que hd
amplasvariagoes individuais nos adultos
sadios. Ao mesmo tempo, estuda-se o im-
pacto de circunstancias como obesidade,
gestagdo, velhice e enfermidades.

Como o senhor avalia o uso de pro-
bidticos e prebidticos para a manu-
tencdo da satde intestinal?

Os probicticos sGo microrganismos vivos,
capazes de colonizar o tubo gastrointes-
tinal acarretando efeitos benéficos, utili-
zados desde a Antiguidade sob a forma
de iogurtes e leites fermentados. Os
prebidticos, de introdugdo recente, sdo
fibras dietéticas especializadas, sem or-
ganismos vivos, tais como a inulina, a
lactulose, os frutooligossacdrides (FOS)
e os galactooligossacdrides (GOS). No
entanto, suas vantagens mimetizam as
dos probicticos, posto que, mediante
seu consumo, aumenta a populagdo de
probiéticos no intestino grosso. As fibras
dietéticas a que se aludiu atuam como
alimento preferencial para tais espécies,
servindo de substrato para sua prolife-
ragdo. No livro ‘Microbioma, disbiose,
probidticos e bacterioterapia’ trazemos
casuisticas e revisoes da literatura, eluci-
dando os variados contextos clinicos em
que sua prescricdo € recomendada.

Quanto as terapias baseadas em an-
tibiéticos atrapalham o microbioma?

Os antibiéticos surgiram na II Guerra
Mundial e varreram da medicina nu-
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merosas enfermidades fatais. Um sim-
ples abscesso de dedo ou uma infeccdo
dentdria eram, muitas veges, uma sen-
tenca de morte, em que pesem sulfas e
outros quimioterdpicos antigos. Mais
que isso, os antibiéticos possibilitaram
a moderna era das complexas cirurgias
e dos transplantes de 6rgdos. Os estudos
do microbioma comprovam que a anti-
bioticoterapia corretamente prescrita, e
de curta duragdo, ocasiona modificagoes
perfeitamente tolerdveis e reversiveis. O
problema surge com o uso indiscrimina-
do e de longa duragdo. Devemos lembrar
que parte da exposi¢do a antibidticos
nem € percebida. Aves, suinos e bovinos
sdo tratados continuamente com anti-
bidticos para ganhar peso, e estas drogas
sobrevivem na cadeia alimentar, prejudi-
cando a satide intestinal. Muitas pessoas
seautomedicam por ocasido de infecgoes
virais, como resfriados comuns, com an-
tibioticos que, além de iniiteis, gerardo
prejuizos. Hd profissionais da satide que
também prescrevem antibicticos empiri-
camente, sem a devida cultura e antibio-
grama do germe envolvido.

A ciéncia ja consegue determinar o
perfil de uma microbiota sadia?

No livro apresentamos, no apéndice, as
contagens minima e mdxima das prin-
cipais bactérias do microbioma normal.
Este referencial € importante porque,
fora do Pais, empresas jd analisam co-
mercialmente o microbioma fecal, mes-
mo para brasileiros. E possivel colher,
em casa, pequena amostra em tubo es-
pecializado, recebido pelo correio e de-
volvido pela mesmavia. O resultado fica
pronto em poucos dias e o preco, embora
expressivo, ndo chega a ser exorbitante.
No Brasil, a maioria das andlises € exe-
cutada no ambito da pesquisa cientifica,
em grandes universidades. E provdvel,
entretanto, que tais sequenciamentos
se tornem disponiveis no mercado em
futuro préximo.

Acredita-se que a microbiota intesti-
nal seja formada por 100 trilhoes de
bactérias. Entretanto, um novo estu-
do estima 39 milhdes. Afinal, qual é
este numero?

Estes estudos foram condugzidos pelo bié-

logo Ron Milo, no Instituto Weizman, em



Israel. Sua conclusdo € que, ao invés de
10 vezes mais bactérias no intestino que
células no corpo, como amplamente ci-
tado nos artigos e livros, as duas popu-
lacbes foram calculadas erroneamente.
A propor¢do correta seria de aproxima-
damente 1,5 para 1, endo de 10 para 1.

Quantos géneros e espécies habitam
esse microscopico ecossistema e por
que uma maior diversidade esta rela-
cionada a saude?

O universo microbiano € vasto. Aceita-
se que, em média, haja um milhar de di-
ferentes géneros e espécies de bactérias
no intestino grosso do adulto, que € seu
principal habitat. No entanto, esta di-
versidade pode chegar a mais de 3 mil.
Em contrapartida, individuos enfermos,
com certas dietas muito restritas ou que
consomem seguidamente antibioticos e
outras drogas comprometendo o micro-
bioma, podem ter este niimero reduzido
paraapenas umaou duas centenas, o que
éumasituacdo preocupante. Este intesti-
no empobrecido ndo fabrica todos os me-
tabdlitos e subprodutos titeis que deveria,
e certamente serd mais suscetivel a inva-
s@o por microrganismos patogénicos. A
maioria dos pesquisadores associa forte-
mente microbioma diversificado com
satide, e perda da biodiversidade com
doenca. Note-se que o nimero total de
microrganismos € maior, posto que ain-
da existem fungos, virus, arqueias, pro-
tozodrios. Contudo, para fins de satide
intestinal, o papel preponderante € atri-
buido as bactérias.

Cientistas estio investigando a rela-
¢ao do microbioma com transtornos
psiquidatricos, a exemplo da depres-
sao e ansiedade, e até mesmo no
autismo. Como o senhor avalia essa
relacdo entre o cérebro e o intestino?

Seguramente, esta ¢ uma das prioridades
atuais, eum eixo intestino-cérebro jd estd
bem caracterizado. As interagoes segui-
riam distintas rotas. Pelo sistema nervo-
S0 existe 0 nervo vago, que estd presente
nas estruturas gastrointestinais e cujas
raizes saem do cérebro. Nervos viscerais
que se dirigem para a medula espinal
também poderiam servir de correio até o
cérebro. As bactérias sdo muito ativas na
produgdo eliberacdo de biomoléculas no

Aceita-se que, em
media, haja um milhar
de diferentes géneros e

espécies de bactérias
no Intestino grosso

do adulto, que € seu
principal habitat..

ambiente onde vivem, algumas das quais
possuem propriedades neurotransmisso-
ras. Ao se absorverem para o interior do
organismo, mediante as vias linfdtica
e sanguinea, tais moléculas chegariam
ao sistema nervoso central e interviriam
no seu funcionamento. Jd se aludiu aqui
sobre o papel de primeira grandeza do
microbioma sobre o sistema imunologi-
co. Este sistema age em todo o organis-
mo, inclusive dentro do cérebro. Muitas
das doengas neuroldgicas cronicas, in-
cluindo Parkinson, Alzheimer e outras,
reconhecem mecanismos imunoinflama-
torios que seriam suscetiveis a agdo in-
testinal. Evidentemente, nem todos os
probidticos e outras bactérias julgadas
benéficas no intestino se comprovardo
tteis para a modulagdo neuropsiquidtri-
ca e dos transtornos do humor. Antecipa-
se que futuramente haverd, ao lado dos

JOEL FAINTUCH

probidticos polivalentes, suplementos
microbianos mais especializados para o
estresse, OUtros para o autismo, outros
para doenga inflamatoria intestinal, e
assim por diante.

Bactérias geneticamente programa-
das, transplante fecal via capsula
oral, pos-bidticos e tantas outras
novidades que vém sendo apresen-
tadas pelo meio cientifico podem
realmente ajudar a melhorar o dia a
dia das pessoas, a evitar doencas e
promover a longevidade?

Na década de 1970 surgiram na ciéncia
a nutri¢do parenteral e enteral. Como
com quase todo avango cientifico, seu
berco foram as universidades, entretan-
to, foram os investimentos da indiistria
que alavancaram o extraordindrio cres-
cimento destas modalidades. Estima-se
que, na década de 1980, o setor da satide
humana que mais recebeu verbas dos la-
boratdrios foi a nutricdo clinica. Com o
microbioma, na atualidade, ainda ndo
ocorreomesmo. Os gigantes mundiais da
satide investem em drogas blockbuster
(arrasa-quarteirdo) para combater
cancer, diabetes, obesidade, Alzheimer
e outras dreas tradicionais. Todavia, jd
despertaram para o microbioma, que
estd sendo encarado com extrema serie-
dade. Se ndo faltarem recursos, hd fer-
ramental e pessoal suficientemente ca-
pacitados para converter em realidade,
em relativamente pouco tempo, grande
parte das promessas aqui enfocadas. A
pilula fecal encontra-se em uso corrente
e o transplante fecal € praticado em nos-
so meio. Publicacbes e congressos sobre
pos-bidticos e bactérias geneticamente
programadas crescem em escopo e rele-
vancia. Na Universidade Harvard, nos
Estados Unidos, os alunos de medicina
eram tradicionalmente recebidos com
a comunicagdo: ‘metade do que voceés
aprenderem aqui estard errado; so ndo
sabemos qual metade’. Ndo se trata de
mero gracejo. Na ciéncia sucedem, a
todo 0 momento, tropegos e corregoes
de rumo. Tal € intrinseco a pesquisa,
que lida com grandezas até certo ponto
imprevisiveis. Todavia, se acertarmos
metade dos alvos, como frequentemente
acontece, a humanidade jd saird percep-
tivelmente beneficiada.®
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ALEM DE TABAGISMO E
FTILISMO, O HPV SE DESTACA
COMO IMPORTANTE FATOR
DE RISCO PARA 0 CANCER

DE CABECA E PESCOCO

requente em homens com mais
de 50 anos, os tumores de na-
sofaringe (cavidade nasal),
cavidade bucal, orofaringe, la-
ringe e hipofaringe, denominados can-
cer de cabeca e pescoco, tém atingido
cada vez mais os adultos jovens — a par-
tirde 40 anos de idade — que ndo fumam
ou consomem bebida alcodlica, princi-
pais fatores de risco para a incidéncia.
L. Omotivo é a presenca do Papilomavirus
v, humano (HPV), apontado como causa-
i dor de infeccoes que facilitam a forma-
¢ao desses tumores na orofaringe, em
especial na fossa amigdalina. Segundo
tipo mais frequente de neoplasia entre
os homens com idade entre 40 e 69
anos, s6 em 2016 foram registrados no
Brasil cerca de 17,5 mil novos casos de
cancer de cabeca e pescoco, de acordo
. com as estimativas do Instituto Nacio-
nal de Cancer (INCA), e a tendéncia
¢ aumentar. Por isso, alertar sobre
0s riscos e a importancia da pre-
vencdo é fundamental.

Prevencao e o gran

O tabagismo e o etilismo sdo os
principais agentes etioldgicos respon-
saveis pelo desenvolvimento do cancer
de cabeca e pescoco e, quando asso-
ciados, multiplicam em até 20 vezes a
possibilidade de um individuo saudével
desenvolver a doenca. “Essa relagdo é
explosiva, visto que seu efeito sinér-
gico aumenta de forma exponencial a
chance do aparecimento desses tumores
malignos. Para ter ideia da forca desses
fatores etioldgicos, apenas 5% dos pa-
cientes diagnosticados ndo sdo usudrios
dessas drogas”, relata o médico José Ma-
ria Porcaro Salles, professor doutor do
Departamento de Cirurgia da Faculdade
de Medicina da Universidade Federal de
Minas Gerais (UFMG) e coordenador do
Servico de Cirurgia de Cabeca e Pescoco
do Instituto Alfa de Gastroenterologia
do Hospital das Clinicas da instituicéo.

Nos tltimos anos, a infec¢do pelo
HPV tem sido apontada como agente
responséavel pela maior incidéncia de
tumores na populacéo jovem. “Isso se
deve, principalmente, pela mudanca
do comportamento sexual e a pratica
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O DIAGNOSTICO PRECOCE PODE SAL

Cerca de 70% das pessoas diagnosticadas com cancer de cabega e pescogo tém
tumores em estagio avancado e a satide mais comprometida, devido ao diagnéstico
tardio — muitas vezes por nao darem a devida importancia aos sinais —, 0 que torna
a situacao mais complexa e o tratamento menos eficaz. “Um especialista, seja cirur-
gidao de cabega e pescoco ou otorrinolaringologista, é capaz de identificar durante um
simples exame no consultério a presenca de tumores, que serao subsidiados por ima-
gens de raios-x, tomografia computadorizada e, principalmente, endoscopia das vias
aéreas superiores, que confirmarao a presenca ou nao da doenca”, ensina 0 médico
Flavio Mignone Gripp.

A conduta no tratamento dependera de cada caso, mas, no geral, € cirlrgica, se-
guida de radioterapia associada ou ndo a quimioterapia. Em muitos casos, a doenca
pode ser mutilante e, em principio, a retirada do tumor leva a alteragdes estéticas
e funcionais importantes. Ja o indice de cura vai depender do tipo de tumor, da lo-
calizagdo e do estadio. O cirurgiao José Maria Porcaro Salles reforga que a equipe



de desaf

Divulgacdo

Assessoria de Imprensa/HC-Unicamp

Fiavio MigNoNE GRIPP

de sexo oral sem protecdo, fazendo com
que homens e mulheres fiquem vulne-
raveis ao surgimento desses tumores”,
esclarece o médico cirurgido Flavio
Mignone Gripp, do Hospital das Clinicas
da Universidade Estadual de Campinas
(Unicamp) e representante regional
da Sociedade Brasileira de Cirurgia
de Cabecga e Pescoco (SBCCP). O HPV
¢ transmitido pelo contato direto com
a pele infectada e, muitas vezes, pode

P -

Josg MaRria Porcaro SALLES
se esconder em dreas nao cobertas pelo
preservativo como, por exemplo, na bol-
sa escrotal. A falta de higiene intima e
bucal também aumenta o risco de trans-
misséo do virus.

O médico cirurgido de cabeca e
pescogo do Hospital das Clinicas da Fa-
culdade de Medicina da Universidade
de Sdo Paulo (FMUSP) e do Hospital
Alemio Oswaldo Cruz, Erivelto Volpi,
acrescenta que tlceras na boca ou aftas

que ndo cicatrizam por mais de 15 dias,
sangramento espontaneo na cavidade
bucal, dificuldade na degluticio, rouqui-
dao continua, mudancas no tom de voz
ounddulos e dores na regido do pescoco
podem indicar o surgimento da doenca.
“Se tabagismo e etilismo estiverem asso-
ciados a esses sinais, as chances de diag-
néstico de cancer sdo ainda maiores, por
isso, € preciso buscar auxilio médico o
quanto antes”, orienta.

VAR VIDAS

médica deve ter como objetivo a cura, mas é importante visar na
manutencao das fungdes e no bem-estar social do paciente. “Em
casos associados ao HPV, o prognéstico € melhor, pois esses tumo-
res sao mais sensiveis a radioterapia e quimioterapia, uma vez que
as alteracOes genéticas sao diferentes daquelas verificadas nos
tumores induzidos pelo consumo de tabaco e alcool. Mas esse fato
nao exclui o uso de protocolos rigorosos de tratamento”, acentua.

Os especialistas ressaltam que esse tipo de cancer costuma
afetar o convivio social, pois o paciente pode ter a fala compro-
metida, sequelas como perda constante de saliva, remogao de es-
truturas importantes, dificuldade para comer ou até mesmo para
respirar. Além do tratamento especifico, € importante amenizar os
efeitos colaterais e atuar na reabilitacdo dos pacientes, seja com
fonoaudiélogo ou equipe de odontologia — antes da quimioterapia

ou radioterapia —, para garantir melhor qualidade de vida. “Nao tem
como esconder uma sequela na regjao de cabega e pescogo, por
isso, € fundamental uma agao integrada entre varios especialis-
tas”, informa o médico Flavio Mignone Gripp.

A prevencao deste tipo de neoplasia ainda é um grande desafio
no Brasil. O diagndstico precoce e o inicio imediato do tratamento
sao fundamentais para a cura, que pode chegar a 90% no caso de
tumores menores e localizados. “Orientar os adolescentes sobre o
risco de cigarro, alcool, sexo sem protecdo e sobre a importancia
de tomar a vacina anti-HPV é essencial. O mesmo vale para 0s
adultos que tém a disposicao, ainda, inimeros servigos de apoio e
combate ao cigarro e a bebida”, comenta o professor Erivelto Volpi,
ao reforgar que a prevengao inclui, ainda, boa higiene oral e atengao
ao surgimento dos primeiros sinais. @
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LcS e a diversida

CONSUMO DIARIO DE PROBIOTICOS PODE
ALIVIAR RESPOSTAS ASSOCIADAS AO
ESTRESSE PSICOLOGICO, FISIOLOGICO E FISICO

Akito Kato-Kataoka, Kouji Miyazaki, Mai Takada, Mitsuhisa
Kawai, Hiroko Kikuchi-Hayakawa, Kazunori Suda, Hiroshi
Ishikawa, Yusuke Gondo, Kensuke Shimizu, Takahiro Matsuki,
Akira Kushiro, Instituto Central Yakult, Kunitachi, Toquio;
Kensei Nishida, Yuki Kuwano, Kazuhito Rokutan, Departamento
de Fisiopatologia, Instituto de Ciéncias Biomédicas, Universidade
de Tokushima, Kuramoto, Tokushima; Ryoutaro Hoshi, Osamu
Watanabe, Tomoki Igarashi, Departamento de Desenvolvimento,
Yakult Honsha, Higashi-Shimbashi, Minato, Toquio, Japdo

microbiota intestinal, um ecossistema diverso e

dindmico que gera interligacdo entre o intestino e

o hospedeiro, pode se comunicar através da mo-

dulacfo intestino-cérebro, que é um sistema de
comunicagao bidirecional neuro-humoral entre os dois 6rgaos.
Sinais do cérebro modificam as modalidades motoras, sensoriais
e secretoras do trato gastrointestinal e, por sua vez, sinais do in-
testino podem afetar o comportamento emocional e os sistemas
de modulacéo do estresse e da dor por meio de caminhos neurais,
enddcrinos e imunes. Assim, o eixo intestino-cérebro foi agora
expandido para microbiota-intestino-cérebro. E particularmente
interessante considerar a possibilidade de que os probiéticos, que
sdo microrganismos vivos, podem afetar aemocdo na saude e na
doenca, modulando o eixo microbiota-intestino-cérebro, e confe-

rir beneficios para a sauide. Estudos em animais demonstraram
que a administracio de probi6ticos mantém a funcio da barreira
da mucosa em situagdes estressantes e atenua as respostas dos
glicocorticoides induzidos pelo estresse e das citocinas inflama-
térias em associacdo com a reducdo da depressdo e ansiedade.

Os probidticos também reduzem a expressio do receptor
mRNA do acido gama-aminobutirico (GABA) e c-Fos no cérebro,
possivelmente modulando o eixo intestino-cérebro por meio das
vias vagais. Ensaios clinicos demonstraram que os probi6ticos
tém efeitos benéficos aliviando o sofrimento psicoldgico em in-
dividuos sauddveis e normalizando o ntimero de células Natural
Killer (NK) reduzidas pelo estresse e por sintomas gastrointesti-
nais. Um modelo de estresse de curta dura¢do, como um exame
académico, tem sido empregado frequentemente para examinar
respostas ao estresse psicoldgico. Este modelo também foi usado
para avaliar a alteracdo da microbiota intestinal associada ao
estresse e os efeitos de prebidticos ou probidticos na disfuncéo
gastrointestinal e/ou nas infec¢es do trato respiratdrio superior.

O L. casei Shirota é um probidtico bem conhecido e que foi
reconhecido como seguro pela Food and Drug Administration,
dos Estados Unidos. O probidtico é sugerido para proporcionar
beneficios a satide, equilibrando a microbiota intestinal, melho-
rando a disfungdo gastrointestinal, prevenindo a infeccéo e o
cancer e modulando respostas inflamatdrias e imunes. Estudos
anteriores demonstraram que o L. casei Shirota melhora distur-
bios de humor em idosos e diminui sintomas de ansiedade em
pacientes com sindrome da fadiga crénica e, em um experimento
piloto, suprimiu o aparecimento de sintomas fisicos em estudan-

DISFUNCAO ABDOMINAL E PARAMETROS PSICOLOGICOS

Os participantes responderam um questionario para avaliar cinco sintomas abdominais: desconforto abdominal e dor, sensacao de eva-
cuacao incompleta, distensdo abdominal, esforco durante o movimento intestinal e dor gastrica, com pontuacao para cada sintoma em todas
as semanas do experimento. A cada duas semanas, a pontuacao total de disfuncao abdominal, que foi a soma de cada ponto, e a pontuacao
de cada sintoma também foi analisada para cada individuo, como um subdesfecho da disfuncao abdominal. A disfuncao gastrointestinal foi
avaliada utilizando a versao japonesa da escala de avaliacao de sintomas gastrointestinais (GSRS), mostrando que pontuacoes mais altas
indicam sintomas mais graves. A pontuacao total e cinco subescalas da GSRS - sindrome de refluxo acido, sindrome de dor abdominal, sindro-
me de indigestao, sindrome de diarreia e sindrome de constipacao - foram analisadas a cada duas semanas durante o periodo experimental.

Os voluntarios responderam a versao japonesa do Questionario de Ansiedade Estado/Traco (STAI - State-Trait Anxiety Inventory) para

avaliar niveis, estado e traco de ansiedade durante o periodo experimental, e a versao japonesa do NEO Five-Factor Inventory (NEO-FFI), para
avaliar cinco tracos de personalidade (neuroticismo, extroversao, abertura a novas experiéncias, amabilidade e consciencialidade) no momento '}"
da triagem. Os estados de estresse foram pesquisados usando escala analégica visual, com uma sensacao intoleravel a cada duas semanas
durante o periodo experimental. O estilo de vida foi avaliado no momento da triagem e a saiide foi avaliada por meio da versao japonesa do
Questionario Geral de Satide-28 (GHQ-28) durante o periodo experimental. Além disso, os participantes responderam a pergunta: “Vocé acha

que consumiu a amostra ativa ou o placebo?”.
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de da microbiota

tes de medicina saudaveis expostos ao estresse académico. No
entanto, nio foi completamente examinado se o L. casei Shirota
alivia as respostas induzidas pelo estresse psicoldgico associado
ao eixo microbiota-intestino-cérebro de individuos saudaveis.

O estudo clinico ‘Leite fermentado contendo Lactobacillus
casei Shirota protege a diversidade da microbiota intestinal e
alivia disfungdo abdominal em estudantes de medicina saudaveis
sob estresse académico’, duplo-cego, placebo controlado e em
grupo paralelo, foi conduzido para examinar o efeito de um leite
fermentado contendo L. casei Shirota na disfuncdo abdominal
induzida pelo estresse como parametro primario, bem como em
estado psicofisico, marcadores salivares de estresse, alteracoes
da expressdo génica em leucécitos periféricos e do sequencia-
mento de genes amplicons 16S rRNA da microbiota intestinal
em estudantes de medicina saudaveis que realizaram um exame
nacional para a promocdo académica. As amostras incluiram
leites fermentados contendo L. casei Shirota YIT 9029, obtidos
do Laboratdrio de Pesquisa de Colecéo de Culturas do Laboraté-
rio de Pesquisas do Instituto Central Yakult (Kunitachi, Téquio,
Japao), e placebo contendo leite ndo fermentado com o mesmo
contetido nutricional, cor, sabor e pH. As amostras foram distri-
buidas e armazenadas entre 0°C e 10°C. O leite fermentado com
L. casei Shirota continha Lactobacillus casei Shirota em mais de
1,0 x10" UFC por frasco de 100ml durante a intervencao.

PARTICIPANTES
Este estudo foi realizado de acordo com as diretrizes estabe-
lecidas na Declaracdo de Helsinque e todos os procedimentos
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envolvendo humanos foram aprovados pelo Comité de Etica
do Hospital Universitario da Universidade de Tokushima, em
Tokushima, Japao. Os 54 estudantes do 4° ano de medicina da
Universidade de Tokushima realizaram um exame nacional para
o0 avango académico, que envolve todos os estudantes do curso
bésico e medicina clinica. No Japao, a aprovacdo do exame € ne-
cessdria para a promocao de nivel (5°ano). Este exame realizado
on line em um tnico dia é um dos mais estressantes para todos
os estudantes japoneses de medicina. Dos 54 alunos recrutados,
cinco foram excluidos com base nos critérios: idade > 30 anos,
fumo, consumo de medicamento por trés meses antes da inclu-
sdo, doenca mental e/ou outras doengas, ou alergias ao leite ou
a outros alimentos.

Assim, 49 estudantes (27 do sexo masculino e 22 do sexo
feminino) participaram do experimento. Um frasco de 100ml
de leite fermentado contendo L. casei Shirota ou placebo foi con-
sumido diariamente durante oito semanas até o dia anterior ao
exame. O consumo foi registrado em um didrio para verificar a
taxa de conformidade. O estudo foi composto por um periodo de
pré-intervencao de duas semanas, intervencéo de oito semanas
e pos-intervencao (periodo pés-exame) de duas semanas. Du-
rante o estudo, todos cumpriram as restri¢des alimentares para
evitar o consumo de outros leites fermentados, iogurte, bebidas
contendo bactérias laticas e produtos com probidticos ou pre-
bidticos. Medicamentos e visitas hospitalares foram permitidos
e registrados em um diario. O estudo foi inscrito no registro de
ensaios clinicos sob o numero UMIN000011926 e conduzido de
outubro/2013 a janeiro/2014.
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L. CcASEI
SHIROTA VIAVEIS

ALFA-AMILASE

A saliva dos participantes foi
coletada durante dois minutos
entre 16h e 17h para evitar flu-
tuacoes diurnas, usando um
dispositivo de amostragem antes
da coleta de amostras do sangue.
Apos o0 armazenamento das amos-
tras a-80°C, os niveis de cortisol
na saliva e a atividade da alfa-
amilase foram analisados por
meio de uma enzima do kit de
analise imunossorbente.

0 sangue venoso periférico
foi coletado entre 16h e 17h apés
a coleta de saliva. A atividade
das células NK foi analisada e
o niimero de células NK (CD3-
CD16+ CD56+) nas células mo-
nonucleares do sangue periférico
foi determinado por ensaio de
liberacao de cromo utilizando
51Cr-labeled K562 como célula
alvo e por citometria de fluxo,
respectivamente.
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0 nimero de coldnias viaveis de
Lactobacillus casei Shirota em UFC por
grama de fezes, coletadas oito semanas
antes (pré-intervengao), duas semanas
antes, trés a um dias antes e duas sema-
nas apos o exame foram determinados
pelo método de cultura usando um meio
de cultura agar de lactitol-LBS-vancomi-
cina (LLV). A cepa foi identificada por PCR
de colonia, usando um conjunto de inicia-
dores especificos para o Lactobacillus
casei Shirota.
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Resultados indicam beneficios dos
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Neste estudo, nos concentramos na
disfuncio abdominal induzida pelo es-
tresse como desfecho primdrio. Além
disso, examinamos se a administracdo
de L. casei Shirota afetou os perfis de ex-
pressao génica em leucdcitos periféricos e
como modificou as alteracdes induzidas
pelo estresse na composi¢do da micro-
biota intestinal. O estudo demonstrou
que o consumo diario de L. casei Shirota
reduziu significativamente a disfuncédo
abdominal, o VAS medindo sensacdo de
estresse, alteracOes da expressdo génica e
o indice de diversidade alfa da microbio-
taintestinal preservado, em comparacdo
com o grupo controle. No grupo placebo,
apontuacdo estado STAI, o VAS que mede
a sensacdo de estresse e o nivel de corti-
sol na saliva aumentaram em pico um dia
antes do exame. De acordo com estudos
anteriores consistentes, os parametros
de estresse psicoldgico e fisioldgico ob-
servados neste estudo também apoiam
a observacdo de que os estudantes apre-
sentam respostas maximas ao estresse no
dia anterior ao exame, demonstrando a
validade do modelo de estresse atual.

O GSRS é amplamente utilizado para
avaliar sintomas da sindrome do intesti-
no irritavel e dispepsia funcional, ambos

agravados em condiches estressantes.
De fato, o estresse de curta duragio esta
diretamente relacionado ao inicio de
sintomas de disfuncdo gastrointestinal.
Subanalise dos itens de disfuncéo abdo-
minal e do GSRS mostraram que as pon-
tuacoes de desconforto e dor abdominal
no primeiro, bem como para indigestdo e
diarreia no ultimo, aumentaram de uma
a duas semanas antes do exame no gru-
po placebo. O consumo didrio de L. casei
Shirota resultou em uma tendéncia paraa
melhora do desconforto e da dor abdomi-
nal, conforme avaliado pela pontuacéo de
disfungao abdominal, assim como melho-
ra significativa da indigestdo, conforme
avaliado pela pontuacdo GSRS. Além dis-
so, aandlise estratificada do desconforto e
dador abdominal revelou que o consumo
diario de L. casei Shirota ndo sé impediu
seu inicio em participantes sem sintomas,
mas também melhorou o desconforto e a
dor abdominal nos participantes que ja
se queixavam desses sintomas durante o
periodo de pré-interven¢io. O aumento
do nivel de cortisol salivar também foi
suprimido no grupo L. casei Shirota nes-
te estudo. Portanto, a agdo direta do LcS
sobre as respostas ao estresse pode estar
envolvida no alivio da disfuncéo gastroin-

testinal em estudantes de medicina sau-
daveis expostos ao estresse académico.
O sistema serotonérgico pode ser um
dos ‘nés’ potenciais na regulagdo do eixo
intestino-cérebro. Foi relatado, recen-
temente, que a microbiota intestinal in-
fluencia o metabolismo do triptofano e
a biossintese de serotonina. Além disso,
a andlise da sequéncia de gene amplicon
16S rRNA da microbiota intestinal mos-
trou que os pacientes com sindrome do
intestino irritavel tiveram uma reduzida
diversidade na microbiota intestinal e
maiores porcentagens de Bacteroidetes
no nivel de filo da microbiota na mucosa
intestinal, inferior em comparagio com os
controles saudaveis, e que o tratamento
com probidtico aumentou a porcenta-
gem para um nivel de controle saudavel.
Além disso, a microbiota intestinal de pa-
cientes com depressdo mostrou maiores
porcentagens de Bacteroidaceae e meno-
res porcentagens de Lachnospiraceae no
nivel familiar, em comparacdo com os
controles saudaveis. Com base nestes
achados, examinamos os efeitos do LcS na
microbiota intestinal por meio da andlise
da sequéncia de amplicons do gene 16S
rRNA e descobrimos que a porcentagem
de Bacteroidetes no nivel do filo tende a

ANALISE DO ESTRESSE PSICOLOGICO

Também avaliamos a resposta ao estresse de uma maneira dife-
rente, medindo as mudancas dependentes do tempo na expressao
génica em leucocitos periféricos usando um arranjo do genoma
humano inteiro. Os niveis de expressao de aproximadamente 100
genes mudaram em duas vezes no grupo LcS e placebo, em compara-
¢ao com aqueles medidos duas semanas antes do exame. No grupo
placebo, o niimero de genes com respostas ao estresse aumentou
para 179, enquanto que o consumo diario de L. casei Shirota quase
preveniu completamente as mudancas adicionais na expressao
dos genes. A analise da via dos 179 genes em resposta ao estresse
mostrou que o exame académico afetou preferencialmente um
grupo de genes relacionados ao metabolismo lipidico (por exemplo,
ERCC2, FGF1, PPARGC1A, RARA, SREBF1). Curiosamente, nosso
estudo anterior revelou que o L. casei Shirota atenuou o metabolis-
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mo lipidico através da supressao da atividade do nervo simpatico.
A administracao de LcS preveniu mudancas adicionais nos niveis
de expressao dos genes, incluindo as dos genes relacionados ao
metabolismo lipidico (ERCC2, FGF1, PPARGC1A). Esses resultados
sugerem que a administracao de LcS pode suprimir a resposta ao
estresse sistémico quando confrontado com estresse académico, 0
que pode estar associado a reducao da sensagao de estresse pelo
VAS e disfungao abdominal.

A atividade das células NK também é conhecida por ser alterada
pelo estresse psicologico agudo e reduzida pelo aumento dos niveis
de cortisol. No presente estudo, a atividade das células NK foi manti-
da em um nivel relativamente alto durante o petiodo pré-exame, mas
foi reduzida imediatamente apos o exame nos dois grupos. Embora
nao houvesse diferenca significativa na atividade das células NK




rohioticos

aumentar antes do exame apenas no grupo placebo.
O consumo diario de LcS reduziu significativamente
a porcentagem de Bacteroidaceae em nivel familiar, e
as alteracOes induzidas na Bacteroidaceae podem estar
associadas a melhora da disfuncfo abdominal.

O estudo também revelou que o nimero de espé-
cies da microbiota, observado como uma medida do
indice de diversidade alfa, foi significativamente maior
no grupo L. casei Shirota em relacfo ao placebo, antes
do exame, mas era semelhante entre os grupos antes
da intervencdo. Um relatdrio recente demonstrou que
o tratamento com probidtico aumenta o indice de
Shannon em individuos saudaveis. Analises adicionais
no presente estudo demonstraram que o consumo de
LcS suprimiu ndo s6 o inicio da disfun¢do abdominal,
mas também a diminuicdo do indice de Shannon do
estresse do exame académico em comparacio ao consu-
mo de um placebo. No entanto, esses efeitos foram ob-
servados nos 23 individuos que estavam sem sintomas
durante o periodo de pré-intervencio, mas nio nos 24
que jd se queixavam de sintomas abdominais naquele
momento. Portanto, € possivel especular que o inicio
da disfuncdo abdominal pode estar associado com a
diminuicdo da diversidade alfa da microbiota intestinal
em adultos saudaveis e sem sintomas abdominais. As-
sim, o indice de diversidade alfa pode ser um marcador
potencial para a associagdo entre microbiota intestinal
e alteracOes fisioldgicas, ndo apenas em pacientes com
sindrome do intestino irritdvel, mas também em jovens
saudaveis expostos a breves estressores naturais.

entre os grupos, o consumo de L. casei Shirota preveniu uma reducao
significativa da atividade das células NK imediatamente apos o exame
e o declinio significativo do niimero de células NK duas semanas antes
e duas semanas apos o exame, todos observados no grupo placebo.
Foi demonstrado que o L. casei Shirota recupera a atividade das cé-
lulas NK em individuos com baixa atividade dessas células. Portanto,
€ possivel especular que o consumo diario de L. casei Shirota possa
preservar a funcao das células NK em situacoes estressantes.

A principal limitacao deste estudo foi a falta do poder estatistico
devido ao niimero pequeno de participantes. Cerca de 100 alunos
em cada escola de medicina no Japao estao desafiando o exame de
progresso académico todos os anos, e aproximadamente metade é
cooperativa. Portanto, estudos adicionais com um nimero maior de
participantes, como analise conjunta baseada em ensaios repetidos,

sao0 necessarios para esclarecer o efeito do LcS na disfuncao abdo-
minal induzida pelo estresse, alteracées das atividades das células
NK e microbiota intestinal e associacées entre estes efeitos. Além
disso, devido as interacées complexas existentes entre probioticos
e hospedeiro, os mecanismos completos de acao do L. casei Shirota
permanecem desconhecidos. Mais estudos sao necessarios para
estabelecer os efeitos de alivio do estresse do LcS. Concluimos que
o consumo diario de probioticos, como o Lactobacillus casei Shirota,
preserva a diversidade da microbiota intestinal e pode aliviar as
respostas associadas ao estresse psicoléogico, fisiologico e fisico,
prevenindo o aparecimento de disfuncao abdominal e mantendo a
qualidade de vida em individuos saudaveis expostos a breves estres-
sores naturais. O estudo foi publicado no Applied and Environmental
Microbiology (2016). doi: 10.1128/AEM.04134-15. @
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Dramatizacao na

JOGOS TEATRAIS COLABORAM
PARA O DESENVOLVIMENTO
DE HABILIDADES UTEIS NA
RELAGAQ MEDICO-PACIENTE

Elessandra Asevedo
Especial para Super Saudavel

s curriculos dos cursos da

area da Satide estao concen-

trados nos saberes biomédi-

cos, fundamentais a forma-
¢do. No entanto, também € preciso formar
médicos que vao além do conhecimento
do funcionamento do corpo humano,
para que possam compreender que os
diferentes aspectos da vida do paciente
tém relacdo direta com as interfaces da
satde. Além disso, é necessario criar ha-
bilidades para lidar com o paciente, a fa-
milia do doente e os colegas de trabalho.
Com base nessas premissas, instituicoes
de ensino superior estdo inserindo, nos
cursos da Satide, o teatro e o psicodrama,
métodos que aperfeicoam experiéncias
vividas por pessoas ou grupos por meio
da espontaneidade e criatividade.

ANNATALIA MENESES DE AMORIM GOMES

Oteatroe o psicodrama andam juntos,
mas se diferenciam. “O teatro se relaciona
a atuacdo, interpretacdo de histdrias re-
presentadas na presenca de um publico,
ou seja, refere-se a arte cénica, com textos
pré-elaborados. J4 no psicodrama, o ator
€, a0 mesmo tempo, experimentador, e o
observador é, a0 mesmo tempo, ator”, ex-
plica a psicéloga e assistente social Anna-
taliaMeneses de Amorim Gomes, especia-
lista em Psicodrama e professora doutora
do curso de Psicologia da Unichristus e do
Departamento de Pds-graduacdo de En-

Fotos: Arquivo pessoal

Marco Antonio be CArRvALHO FiLHo

sino na Sadde da Universidade Estadual
do Ceara (UECE). Essa dramatizacdo tem
como objetivo desenvolver empatia ou ca-
pacidade de desempenhar os papéis de
outros e de analisar situacoes de conflito.

Aempatia é a habilidade de se colocar
no lugar do paciente para entender os seus
sentimentos e pensamentos, favorecendo
o plano de acdo que serd executado em
parceria. Outro ponto é a comunicacao,
pois cada encontro com um paciente € di-
ferente do anterior e, embora os conceitos
estejam estabelecidos para o médico, tan-

PIONEIRISMO COM INTERESSE INTERNACIONAL

Ha dois anos, a Unicamp tornou-se a primeira instituicao no mundo
a usar o teatro na formacao do médico como uma disciplina obriga-
toria, intitulada ‘O teatro para o ensino da relacao médico-paciente’.
0 curso € composto de cinco encontros de quatro horas de duracao e
tem a participacao de quatro professores, sendo dois médicos e dois
atores profissionais. A aula tem discussao de um tema com os alunos,
exercicios teatrais de aquecimento, improvisacao imediata, improvi-
sacao planejada e feedback das cenas. Além disso, os estudantes sao
convidados, apos a aula, a entrevistar pacientes reais para abordarem
os mesmos temas e tamhém fazem narracées, tendo como inspiracao
pinturas escolhidas pelos professores.

“Além da aprovacao de 98% dos nossos alunos, fomos convidados
pela Universidade de Rennes, na Franga, e pela Universidade do Minho,
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em Portugal, para desenvolver estas atividades nos seus respectivos
curriculos. A Western Michigan University, dos Estados Unidos, tambhém
esta interessada em comecar uma colaboragao”, comemora o profes-
sor Marco Antonio de Carvalho Filho. Em abril, a Unicamp apresentou
o trabalho no congresso anual da Association for Professionalism in
Healh Care (APHC) e a ideia foi muito bem recebida e exaltada como
boa iniciativa de fortalecer o ensino das humanidades no curso médico.

A Universidade Estadual do Ceara emprega o psicodrama no am-
bito da Pedagogia, em qualquer espaco onde existam processos de
ensino-aprendizagem. “Sem dilvida, as técnicas do psicodrama sao
muito eficazes ao serem aplicadas como ferramentas pedagogicas”,
pontua a psicologa Layza Castelo Branco Mendes, que as utiliza cons-
tantemente em sala de aula ou mesmo para dar supervisao aos alunos




formacao medica
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Lavza CasteLo Branco MENDES

to em relacdo a doenca como a consulta,
€ necessario entender rapidamente o que
esta acontecendo com o seu sofrimento e
agir conforme as necessidades.

O professor doutor Marco Antonio
de Carvalho Filho, chefe da Disciplina
de Emergéncias Clinicas da Faculdade
de Ciéncias Médicas da Universidade
Estadual de Campinas (FCM-Unicamp),
afirma que é preciso ensinar os alunos a
se comunicarem melhor, pois boa parte
dos erros médicos e das insatisfagdes dos
pacientes estd relacionada as falhas de

comunicagdo. Além disso, comete-se um
erroquando a consulta é divididaem uma
série de pequenos problemas ou etapas,
quando deveria ser vistacomo umtodo e
considerada um ato de doacdo do médico
em dire¢io ao paciente.

“Temos de nos doar completamente
paraos pacientes, e sdo exatamente essas
as caracteristicas que um ator precisa para
fazer uma boa improvisacéo. Os atores e
médicos devem ser verdadeiros, foca-
dos no outro, confidveis, estar atentos,
ser capazes de contextualizar as expec-

tativas, entender o siléncio como uma

forma de comunicacdo e
desenvolver as lingua-
gens ndo verbais.
Precisam, ainda,
desenvolver uma
capacidade que os
atores chamam de
‘inteligéncia cénica),
ou seja, avaliar o que
estdo fazendo enquanto
estdo fazendo”, diz.
Hoje, hd intimeras pes-
quisas mostrando que arela-
cdo médico-paciente colabora
para a adesdo aos tratamentos

e a prevencdo dos problemas de saude,
quando construida com base em respeito,
de forma simétrica — em que o paciente
respeita o conhecimento técnico do médi-
co e omédico valoriza o saber do paciente
sobre seu processo de adoecimento. “Os
custos para a saude brasileira diminuiriam
muito se os médicos tivessem consciéncia
disso”, pontua a psicdloga especialista em
Psicodrama, Layza Castelo Branco Men-
des, professora doutora do Departamento
de Psicologia e Pés-Graduagdo em Satde
Coletiva da UECE.

2

de Psicologia. A professora ja utilizava o método anteriormente para
treinar psicoterapeutas clinicos e, recentemente, tem experimentado
utiliza-las para dar supervisao de Psicologia Hospitalar para estagiarios.

Essas aulas podem funcionar de varias formas, pois o psicodrama
possui diferentes técnicas, sendo o role-playing (jogo de papéis) o
mais utilizado, embora teatro espontineo e sociodrama tambhém se-
jam aplicados. “No teatro espontaneo, apos lancado um tema geral,
os alunos definem seus papéis de forma espontanea e criam cenas
plenamente improvisadas, nas quais posso intervir ou nao para, no
final, compartilharmos sentimentos, sensacoes e aprendizados. Ja
no sociodrama, o drama é social e as cenas podem ser previamente
discutidas e criadas”, ensina a psicologa.

0 psicodrama tem sido utilizado no ambito pedagogico nas aulas

da disciplina Psicologia e Saii-

de Coletiva na Unichristus e na pos-graduacao, para desenvolvimento
de competéncias e habilidades comunicacionais e de relacionamento,
a exemplo de dramatizacao, jogos dramaticos e sociodrama. Além da
escolha da técnica, conforme necessidades identificadas e aplicacao
do método psicodramatico, é importante qualificar os professores no
processo pedagogico, para atuarem com metodologias que levem
os estudantes a vivenciarem situacées e casos para desenvolverem
habilidades e atitudes imprescindiveis ao cuidado humanizado e digno,
como empatia e escuta. “Neste sentido, nao ¢ obrigatoria uma disci-
plina que envolva teatro ou psicodrama, mas a utilizacao dos métodos
e recursos pedagogicos de modo a atravessar a formacao”, informa
a professora Annatalia Meneses de Amorim Gomes. @
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0 paraiso fica na Po

TURISMO

SONHO, ENCANTO F
PAISAGENS DE TIRAR 0
FOLEGO BEM NO MEID
DO OCFANO PACIFICO

Fernanda Ortiz
Especial para Super Sauddvel

azul turquesa como cor

predominante e cendrios

paradisiacos em praias de

dguas cristalinas, mornas
e tranquilas, com areia branca e fina,
cercadas por florestas tropicais. Some a
isso muitas flores, natureza praticamente
intocada e um fator cultural expressivo
com dangas, musicas e uma alegria que
contagia. Este é o cendrio que os turistas
véo encontrar na Polinésia Francesa, co-
nhecida como ‘Tahiti e suas IThas’, um dos
destinos mais romanticos e exclusivos do
planeta. Formada por um conjunto de cin-
co arquipélagos —Sociedade, Marquesas,

Austrais, Tuamotu e Gambier — em meio
ao Oceano Pacifico e afastado de tudo,
este paraiso é composto de 118 ilhas,
pertence ao territério francés e tem como
vizinho mais préximo a Nova Zelandia, lo-
calizada a 4 mil quilémetros de distancia.
Rodeada de montanhas de origem
vulcanica, a Tahiti — maior ilha, onde fica
a capital Papeete — € a principal porta de
entrada e de onde os turistas partem para
outras ilhas. Com ares de cidade grande,
Papeete integra o Arquipélago Socieda-
de, onde vive aproximadamente 86% da
populacio polinésia e, por isso, € um lo-
cal agitado. Por 14, os turistas encontram
mercados, restaurantes, museus e lojas
especializadas em joias produzidas com
as famosas pérolas negras, cultivadas em
viveiros locais. Visitas na Fautaua Valley,
Maui Beach e um tour pelos vales ao
longo da costa da Tahiti sdo boas op¢des
de passeio. Para os amantes do surfe, na
costa sudoeste fica a cavernosa Teahupo'o
—local das ondas surfaveis mais temidas
do mundo — que sedia uma das etapas do
Circuito Mundial de Surfe, o WCT.

Saindo de Tahiti, cada ilha tem sua ca-
racteristica, todas com cendrios deslum-
brantes. Moorea, a ‘Ilha dos Artistas’, é a
mais proxima da capital e uma das mais
visitadas. Inspiradora, florida e com dguas
calmas e cristalinas, é conhecida como o
paraiso dos mergulhadores, que se encan-
tam com os recifes de coral e a mistura
colorida da vida marinha. Passeios de
canoa tahitiana, stand up paddle e trilhas
estdo entre as muitas opcdes de lazer. E
possivel, ainda, nadar com golfinhos e
apreciar arraias e tubardes. Para a maio-
ria dos turistas, a estada em Bora Bora é
essencial. Preferida dos casais em lua de
mel, a ‘Pérola do Pacifico’ ainda é digna
de sua reputagdo, apesar do desenvolvi-
mento do turismo. A ilha oferece muito
mais do que mostram os cartdes postais:
sua histdria, as arraias-mantas e a lagoa,
assim como hotéis de luxo e spas nas motu
(ilhotas), acessiveis apenas por barco. Te-
tiaroa € outro destino que vale visitar. A
ilha foi refiigio do ator Marlon Brando por
mais de 30 anos, que se apaixonou pelo
local e tem um resort que leva seu nome.
Um atol cercado por uma enorme barreira
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linesia Francesa

de corais e o mar em diversos tons de azul
completam o cendrio.

Entre tantas opg¢Ges é preciso visitar
Taha’a, a ‘Tlha da Baunilha’, que inspira o
encanto da Polinésia Francesa do passado
e parece um enorme jardim colorido e per-
fumado onde a baunilha, uma orquidea
preciosa, reina absoluta. Outra sugestdo
é conhecer Huahine, o “Jardim do Eden’,
formada pelas ilhas Huahine Nui, ao nor-
te, e Huahine Iti, ao sul, ambas ligadas por
uma ponte comvista para alagoa. O lugar
é animado e tem bancos, restaurantes,
cyber cafés e lojas de souvenirs. Isolada e
auténtica, Huahine inspira o viajante com
sua magia cativante, gracas a seu lado se-
creto e misterioso. Com diversas op¢des
de acomodacio para atender expectativas
e orcamentos, Rangiroa é o maior atol da
Polinésia Francesa e o segundo maior do
mundo. Foi a ilha, com seu aquario natu-
ral, que o capitdo Jacques Cousteau men-
cionou como um dos mais belos locais de
mergulho do planeta. Mesmo quem néo
mergulha pode desfrutar das atracdes do
local, porque a 4gua cristalina garante a
visdo dos animais marinhos a olho nu. As

praias sdo de areia rosa claro tdo suave
como o interior de uma concha.

A 500km da Tahiti, o atol Manihi —
ITha das Pérolas — parece uma grande co-
roa de corais. O atol é o berco da pérola
tahitiana cultivada Poe Rava. H4 uma in-
finidade de fazendas de pérolas na lagoa
de Manihi e visita-las é uma experiéncia
Unica, que possibilita compreender o
incrivel trabalho para se obter essa joia
preciosa. A aldeia colorida e florida de
Turipaoa, ao longo da passagem de mes-
mo nome, é um lugar tranquilo, no qual
a maioria das casas tem uma atividade
especial no cultivo das pérolas. Além de
toda abeleza natural, a hospitalidade dos
polinésios é destaque. Com as palavras de
boas-vindas Ia Orana (deixe sua vida ser),
Maeva e Manava (as duas ultimas expres-
soes profundas do conceito de saudacédo)
e com colares e coroas de flores lindos e
perfumados, os polinésios recebem os tu-
ristas com muita simpatia. Orgulhosos de
sua cultura, compartilham o amor e res-
peito pela natureza e sua alegria de viver,
expressada por meio de apresentacoes de
danca e musica de todos os tipos. @

ANOTE AS DICAS

QO Trajetos curtos entre ilhas proxi
sao feitos com veleiros, catama
ferries ou iates, que podemser a
dos ou compartilhados com agé
localizadas em hotéis, resc
cidades maiores;

0 Os meses de maio e outuk
melhores para a viage
climaémaissecoeac

U Passe pelo menos
dado em um bang
do mar;

U Coma peixe
de coco, €

mia loca

U Assist
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Taffman-EX chega

DEVITAMINAS, TEM APENAS "'
40 CALORIAS E E DIRIGIDO _
A0 PUBLICO MASCULINO

Adenilde Bringel

Taffman-EX completa 35
anos como Unico produto
do género no Brasil voltado
ao publico masculino. O ali-
mento ¢ enriquecido com vitaminas es-
senciais e foi desenvolvido para ajudar os
adultos saudéveis a terem uma boa satide

/

fisica por meio da reposi¢do dos nutrien-
tes perdidos no dia a dia. Os principais
ingredientes sdo as vitaminas A, C, E e
do complexo B, mas o produto também
contém mel de abelha, guarand e extratos
de ervas aromaticas, que conferem aroma
e sabor caracteristicos. Além de saudavel,

Luiz Menezes FERNANDES

o Taffman-EX ajuda a manter o peso, pois
possui apenas 40 calorias por frasco de
110ml.

A palavra Taffman deriva do inglés
tough, que significa forte, robusto ou, na

VAGNER TADEU MaTiAS

linguagem popular, duro na queda. Em-
bora tenha sido desenvolvido na matriz
da Yakult, localizada no Japao, a férmu-
la do produto foi totalmente adequada
as necessidades nutricionais e ao pala-

SAUDE PARA TODOS OS ESTILOS

Com o tema ‘Saude para cada um’, a multinacional japonesa Yakult - lider
no segmento de leite fermentado em todo o mundo -, refor¢a a informacao de
que ha um tipo de leite fermentado ideal para cada perfil de consumidor brasi-
leiro: Leite Fermentado Yakult, destinado a familia; Yakult 40, para pessoas de
vida agitada e idosos; e Yakult 40 light, para quem quer ter uma alimentagao
saudavel com menos ingestao de calorias. A nova campanha publicitaria, que
foi ao ar dia 4 de setembro com veiculagcao em todo o territério nacional, foi
criada pela agéncia Publicis.

0 filme comeca com a apresentacao da nova tampa do Leite Fermentado
Yakult - o primeiro a ser lan¢cado no mundo, em 1935 -, seguida das tampas
das outras duas versoes, lancadas em 2001 e 2016, respectivamente. Depois,
mostra o piblico-alvo de cada leite fermentado, ambientando as cenas em
cenarios com as mesmas cores das embalagens dos produtos corresponden-
tes: vermelho para o Leite Fermentado Yakult, verde para o Yakult 40 e azul
para o Yakult 40 light.

Para apresentar o Leite Fermentado Yakult, os personagens escolhidos
sao uma mae jovem e seu filho, que estao felizes tomando o produto na cozi-
nha de casa. O Yakult 40 aparece sendo ingerido por um casal de idosos que
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a0s 3 anos

dar dos brasileiros. “O Taffman-EX é um
sucesso consolidado no Brasil”, enfatiza
o vice-presidente da Yakult do Brasil,
Atsushi Nemoto.

O marceneiro Luiz Menezes Fernan-
des, de 70 anos, morador do Jardim
Vergueiro, em Sao Paulo, compra o
Taffman-EX ha quase 35 anos. O consu-
midor comecou a ingerir o produto assim
que foilancado, em 1982 e, desde entdo,
mantém o hdbito. “No comeco, eu tomava
apenas algumas vezes na semana, mas,
ha algum tempo, consumo Taffman-EX
todos os dias. Me sinto bem e com mais
energia para as tarefas didrias”, relata. O
cliente, que compra da comerciante au-
tobnoma (CA) Maria José Paixdo de Car-
valho, lembra que o filho Ricardo, de 36
anos, também consome o produto sempre
que pode. Além do Taffman-EX, Luiz Me-
nezes Fernandes gosta do Yakult 40.

Vagner Tadeu Matias, de 42 anos,
é cliente da Yakult desde os 12 anos de

idade, quando sua méae comprava leite
fermentado para a familia. O morador do
Jardim da Satde, também em S&o Pau-
lo, toma um frasco de Taffman-EX diaria-
mente, hd 25 anos, para melhorar a condi-
cdo fisica e a qualidade de vida. “Compro
nao sé pelo gosto agradavel, mas também
porque me ajuda a ficar mais disposto e
¢é muito refrescante. Bebo durante o dia,
no servico, principalmente quando esta
calor”, informa.

O consumidor adquire o produto da
comerciante autbnoma Maria Conceicdo
Reis, ha mais de 10 anos, em seu local de
trabalho, na Agua Funda. Antes disso,
costumava adquirir em supermercados
da regido onde mora. A CA passa toda
semana no bairro do cliente e, além do
Taffman-EX, Vagner Tadeu Matias apro-
veita para comprar o Leite Fermentado
Yakult para os seus filhos Gustavo, Gio-
vanna e Gutierrez, de 14, 7 e 4 anos de
idade, respectivamente. @

DE CONSUMIDOR

esta dancando em uma festa, ao lado de um casal mais jovem e de vida
agitada. Ja o Yakult 40 light é apresentado sendo consumido por um
grupo de estudantes e um professor, em um ambiente universitario, que
também lembra situacoes de estresse no dia a dia. “Gostamos de utilizar
personagens felizes e saudaveis em nossas campanhas. Isso remete a
filosofia da Yakult, que é contribuir para uma vida saudavel e alegre das
pessoas do mundo inteiro, com base em pesquisas continuas da Ciéncia
da Vida”, destaca o presidente da Yakult do Brasil, Eishin Shimada.

TRADICIONAL

0 filme também mostra um grafico em que apresenta a acao dos
Lactobacillus casei Shirota no combate aos microrganismos maléficos
ao intestino e reforca a informacao de que ‘So a Yakult tem o probiotico
Lactobacillus casei Shirota, que contribui para o equilibrio da flora in-
testinal’. No final, os personagens aparecem adquirindo os produtos na :
tradicional venda porta a porta - por meio das comerciantes autonomas L =3 T
- e no comércio varejista. A assinatura ‘Para um amanha mais saudavel, Para : amanhd mais saudivel, Yakult hoje.
Yakult hoje’, reforca a importancia do consumo diario do produto. @
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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¢ces estdo

disponiveis no site www.yakult.com.br.

OPINIAO DOS LEITORES

“Sou professora e psicologa e os artigos
da revista Super Saudavel terdo grande
valia para o trabalho que fago nas areas de
prevengdo e promogao da saude.”
Adriana Ortiz

Leme — SP.

“Parabenizo pelo alto nivel de artigos
cientificos ligados a saude. Sou médico
cirurgido geral e gastroenterologista e
desejo continuar recebendo a revista Super
Saudavel.”

Dr. Yoji Kashiwagi

Lins — SP.

“Ao procurar por probidticos e microbiota
intestinal, deparei-me com o site Www.
yakult.com.br e vi a edi¢do niimero 75
da Super Saudavel, cujo conteudo foi
favoravel para as respostas procuradas.

Assim, gostaria de ter alguns exemplares
desta revista para, como professora de
microbiologia para os cursos de Nutri¢do,
Biomedicina e Enfermagem, distribuir
aos alunos, principalmente do curso de
Nutrigdo, pois os temas abordados sao
de grande importancia nos dias atuais.”
Prof*. D*. Hadassa Santos

Varginha - MG.

“Parabéns pela publicagdo da revista
Super Saudavel, que consegue transmitir
informagdes atuais e relevantes, em
linguagem acessivel, ao ptiblico em geral
¢ aos profissionais da area da saude.”
Roberto Perche de Menezes

Lins — SP.

“Sou consumidora da Yakult desde que
me casei, em 1970, quando morava em

Confirme ja"

Campinas. Os produtos de vocés sdo
excelentes. Ja estou com 72 anos, sou
avo de varios netos e a Yakult continua
presente em minha vida. Gostei muito da
revista Super Saudavel.”

Suzuko Honda

Taubaté — SP.

“O Servigo de Biblioteca e Documentagio
Cientifica Prof. Dr. José Victor Maniglia
vem acusar o recebimento da revista Super
Saudavel, n° 75, editada pela Companhia
de Imprensa, que sera de grande utilidade
a0s Nossos usuarios nos cursos de
Medicina, Enfermagem e Pds-graduacdo.
Ficamos aguardando os proximos
numeros.”

Faculdade de Medicina de Sao José
do Rio Preto — FAMERP

Sao José do Rio Preto — SP.

CARTAS PARA A REDACAO

A equipe da Super Saudavel quer saber a sua opinido sobre a publicagédo, assim como receber sugestoes e
comentarios. Escreva para rua José Versolato, 111 — Cj 1024 - Bloco B - Centro — Sao Bernardo do Campo - SP
CEP 09750-730, mande e-mail para adbringel@companhiadeimprensa.com.br ou envie fax para o nimero (11) 4432-4000.

Os interessados em obter telefones e enderecos dos profissionais entrevistados devem entrar em contato pelo telefone 0800 13 12 60.
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Sempre ao seu alcance.
NMais equiltbrio no
seu dia a dia.
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TAFFMAN-EX ¢ um alimento adicionado
de NUtrientes essenciais ¢ baixa
caloria (40 kcal/110ml), rico em vitaminas
A, B1,B2,B6, B12,C e E,

Pantotenato de Calcio e Nicotinamida.

Feito com ingredientes selecionados,
TAFFMAN-EX ajuda a recuperar a disposicao
e os hutrientes perdidos no dia a dia.

Saude Global em Harmoni

Yakult




TENHA UMA VIDA MAIS SAUDAVEL COM YAKULT.

Consumir Yakult diariamente ajuda a manter uma vida mais saudavel,
porgue & o Unico alimento com probidtico* que possui 0 exclusivo
Lactobacillus casei Shirota, que chega vivo e em grande quantidade
ao infestino e contribui para o equilibrio infestinal.
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Leite Fermentado Yakult, ideal para toda a familia.
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Yakult 40 possui 40 bilhdes do probidtico Lactobacillus casei Shirota e € ideal
para guem fem uma vida agitada ou estd com a idade avangada.

fesn Ligeido 810g

Um frasco de Yakult 40 light possui 40 bilhdes de Lactobacillus casei Shirota
e apenas 30 calorias. Indicado para as pessoas que se preocupam
em manter a salde afravés de um consumo menor de calorias,
para guem leva uma vida agitada ou estd com a idade avancada.

INSPIRA |design

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

Saude Global em Harmonia

Para um amanhd mais sauddvel, Yakult hoje. I a ku I t



