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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.
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s dogneas transgyssibieis

té a década de
1930, as doengas
transmissiveis eram
as principais causas de 6bitos
no Brasil, mas, gragas a
importantes intervencoes,
atualmente o niimero de
mortes por essas enfermidades
é de apenas 5%. No entanto,
continuam a ser um desafio
de satide publica, porque
algumas sdo transmitidas
por insetos, a exemplo do
Aedes aegyptie do barbeiro,
o que dificulta o controle e a
vigilancia. Uma boa noticia
na busca da prevenc¢do
dessas e de outras doengas
€ a possibilidade de fazer o
mapeamento genético do
microbioma humano e, com
isso, identificar espécies de
microrganismos que poderdo,
no futuro, ser aliados na
prevencdo, no diagndstico
e tratamento de distilrbios
de satide. Pesquisadores de
diferentes instituicOes também
se dedicam incansavelmente
para encontrar solugées que
ajudem a diminuir a dor e
o desconforto de pacientes
e, com isso, criam técnicas
e iniciativas inovadoras. Os
desafios estdo postos para
serem enfrentados e, por
isso, toda iniciativa deve ser
comemorada. E por falar
em comemoragdo, a Yakult
festeja seus 50 anos de Brasil
como marca reconhecida e
respeitada pelos consumidores.

Boa leitura!
Adenilde Bringel
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Embora mais controladas do que no passado, as doengas
infectocontagiosas ainda causam 6bitos e algumas, a exemplo
de aids e tuberculose, continuam desafiando os 6rgaos de salde

SAUDE

Vegetais cruciferos, como brécolis,
couve-flor, mostarda e acelga,
chamam atencgdo de pesquisadores
devido ao alto valor nutricional

TECNOLOGIA

FCM/Unicam

Pesquisadores da FCM-Unicamp
desenvolveram um fio de sutura

com células-tronco que auxilia no
processo mais rapido de recuperagao

PROBIOTICOS

Sequenciamento genético do
microbioma humano possibilita a
identificagdo de microrganismos para
auxiliar no controle de enfermidades

PESQUISA

Picolé mentolado desenvolvido na
Universidade de Londrina diminui o
desconforto da sede em pacientes
submetidos a jejum pré e pos-cirurgia

ARTIGO CIENTIFICO .

Estudo clinico investiga os efeitos
do Lactobacillus casei Shirota no
controle glicBmico e lipidico de
homens japoneses pré-diabéticos

TECNOLOGIA

0 uso de raio laser e ultrassom em um
mesmo equipamento ajuda a aliviar as
dores causadas pela fibromialgia em
sessdes de apenas trés minutos

ENTREVISTA

Coordenadora geral do ILAS, a médica
Flavia Machado afirma que a sepse
acomete pelo menos 30 milhdes de

pessoas anualmente em todo o mundo
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Expediente

DESTAQUE

Yakult comemora 50 anos de presenca
no Brasil e se orgulha de manter-se
como marca de confianca para milhdes
de consumidores em todo o Pafs

TURISMO

Cidades localizadas na Serra da
Mantiqueira se destacam pela
paisagem e gastronomia, e sdo as
melhores opgdes para curtir o inverno
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0 desafio das doen

VIGILANCIA, CONTROLE E
DIAGNOSTICO PRECOCE
SAO 0S MAIORES ALIADOS
DOS ORGAQS DF

SAUDE PARA EVITAR

0 AUMENTO DAS
ENFERMIDADES
INFECTOCONTAGIOSAS
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Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

s transformacoes sociais,
demogréficas e economi-
cas observadas nas ulti-
mas décadas foram de-
terminantes para alteracdes nos in-
dicadores de morbimortalidade das
doencas infectocontagiosas em todo
o mundo, incluindo o Brasil. Segun-
do dados da Organizacdo Mundial da
Satde (OMS), enquanto até a década
de 1930 a propor¢ao de dbitos associa-
dos a essas enfermidades era de 35%,

atualmente os nimeros sdo bem me-
nores, perto de 5%. Esse quadro € re-
sultado da ampliacdo da cobertura do
saneamento basico, do abastecimento
de dgua tratada, da melhoria das con-
dicoes de moradia e da introducéo de
novas tecnologias de saide, como as
vacinas e os antibiéticos, que foram de-
cisivos para o declinio de muitas doen-
¢as. Mesmo com um cenario favoravel
para algumas enfermidades, outras
seguem em crescimento progressivo,
como tuberculose e aids, desafiando
continuamente os 6rgaos de saude a
desenvolverem novas estratégias de
vigilancia, controle e prevencao.
A situacdo epidemiolédgica das
doencas infecciosas transmissiveis
continua a oferecer desafios a saude
publica. Algumas sdo velhas conheci-
das da medicina e outras, como febre
chikungunya e zika, surgiram sem
aviso e causaram grande destruic&o.
“Transmitidas pelo mosquito Aedes
aegypti e com sintomas semelhantes
aos da dengue, essas enfermidades
provocaram forte impacto na popu-
lacdo brasileira, exigindo enorme
esforco para o seu enfrentamento,
j& que ambas promoveram situacoes
muito graves, especialmente o virus
Zika, por ter sido associado a casos de
microcefalia e sindrome de Guillain-
Barré”, acentua o professor adjunto
nadisciplina de Doencas Infecciosas e
Parasitarias da Faculdade de Medicina
da Universidade Federal de Pernam-
buco (FM-UFPE) e docente do Progra-
ma de Pds-graduacgio em Ciéncias da
Satde da UFPE, Paulo Sergio Ramos
de Aratjo.
Apesar do tratamento baseado em
cuidados pessoais, como repouso e
ingestdo de liquidos, a melhor forma



cas transmissivels

ExPEDITO LUNA

de prevencdo ainda é a destruigdo dos
locais propicios a multiplicacdo do
mosquito. Naturalmente, a ocupacio
de espacos de florestas e o consequente
desmatamento para urbanizacéo tem
tornado critica a situagao epidemiold-
gica do Pais. Como consequéncia, virus
antes identificados apenas em prima-
tas e outros animais agora estdo mais
proximos dos humanos, como aconte-
ceu recentemente no pior surto de fe-
bre amarela desde os primeiros casos,
registrados nos anos 1980. “Especifi-
ca do centro-oeste, inesperadamente
0 surto ocorreu na regido sudeste e
assustou os 6rgéos de satude, que ndo
imaginavam que a doenca transmitida
pela picada de mosquitos silvestres e
causada por um virus similar aos da
dengue, zika e febre chikungunya
causaria tamanho impacto”, relata o
infectologista do Servico de Doencas
Infecciosas e Parasitarias do Hospital
Universitario Clementino Fraga Filho
da Universidade Federal do Rio de Ja-
neiro (HUCFF-UFRJ), Alberto Cheba-
bo. Para barrar a evolugio da doenca,
avacina é a inica preven¢ao mas, mes-

Almir RF

ALBERTO CHEBABO

mo com o empenho do Ministério da
Saude em distribui-la para a populagio
das areas endémicas, a adesdo foi bai-
xissima devido a falta de informacédo e
aomedo relacionado ao risco de tomar
avacina, que é muito menor que o risco
de contrair a doenca.

GRIPE E SARAMPO

Com um dos maiores programas de
vacinagao contra a gripe do mundo, o
grande desafio do Brasil é conscienti-
zar a populagéo sobre a importancia
da imunizacio. “Os virus da Influenza
sdo altamente mutaveis e perigosos.
E o trabalho da rede mundial de vi-
gilancia é essencial para identificar
quais tipos estdo em circulagio para,
com base nesses dados, desenvolver
uma nova vacina”, explica o professor
doutor Expedito Luna, pesquisador na
area de Epidemiologia e Controle das
Doengas Transmissiveis do Instituto
de Medicina Tropical da Universidade
de Sao Paulo (IMT-USP). Apesar de a
vacina estar disponivel na rede ptbli-
ca para os grupos prioritarios — idosos
acima de 60 anos, gestantes, lactantes,

Lorena Cecilia/Assessoria de Imprensa HUCFF

PauLo SErGio Ramos DE ARAUJO

criangas de seis meses a cinco anos de
idade, doentes cronicos, profissionais
dasaude, professores e individuos pri-
vados de liberdade — atingir a meta de
vacinacdo proposta pelo Ministério da
Saude ndo é uma tarefa facil.

A partir de grandes eventos mun-
diais sediados no Brasil, o Pais passou
a enfrentar um novo problema para
controlar doencas até entdo erradi-
cadas gracas ao Programa Nacional
de Vacinacdo, que chegam silencio-
sas por meio da imigracdo, como os
recentes casos de sarampo oriundos
da Venezuela. “Desde 2016, o Brasil
possui a Certificacdo de Eliminacdo do
Sarampo concedida pela Organizacdo
Pan-Americana da Saide (OPAS), que
fortalece a vigilancia ativa e mantém a
imunidade de sua populac¢io por meio
davacinacdo”, comenta o professor Ex-
pedito Luna. Entretanto, os casos im-
portados e o pequeno surto registrado
nos estados de Roraima e Amazonas
estdo controlados gracas a acdo efeti-
va dos drgaos de saide e, portanto, a
doenca néo deve se espalhar para ou-
tras localidades.
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INFANCIA

A ineficiéncia de cuidados com a hi-
giene geralmente aparece associada ao
contagio de muitas doengas. Em 2016, o
Conselho Global de Higiene apresentou,
em seu relatério anual, o efeito alarman-
te das doengas infecciosas preveniveis em
criancas no mundo, que poderiam ser
evitadas com cuidados simples de higiene.
0 relatério destaca que mais de 3 milhdes
de criangas menores de 5 anos morrem
de doencas infecciosas por ano no mundo,
700 mil em decorréncia de diarreia. Segun-
do o professor Alberto Chebabo, o Brasil
apresenta um cenario mais positivo do que
0 mostrado no documento, principalmente
em relagao as doencas diarreicas que, no
passado, eram a principal causa de 6bitos
nessa faixa etéria. “A melhora das condi-
¢coes gerais de vida da populacao, incluindo
cuidados com higiene, e a divulgacao das
causas e do tratamento da diarreia aguda
e da desidratacao entre profissionais da
salide e comunidade foram essenciais
para a mudanca positiva de cenario”,
ressalta. Apesar de a incidéncia ser muito
menor que no passado, as criangas ainda
sa0 mais vulnerdveis a doenga diarreica
— principalmente aquelas com condi¢des
de vida mais precarias —, mas, por ser
controlavel, sdo também os pacientes com
maior chance de recuperacao.

Para manter esse cendrio é preciso
controlar a migracao urbana desordenada,
incluir politicas publicas de habitacao,
educacao e saneamento, e estimular cui-
dados frequentes com a higiene pessoal
e do lar. Para a professora doutora asso-
ciada em Geografia, Ecologia de Doengas
Infectoparasitarias, Salde Ambiental e
Salde Publica da Universidade Federal de
Uberlandia (UFU), Almerinda dos Santos,
no entanto, os cuidados vao além. “O
grande desafio do controle é o equilibrio.
As pessoas precisam viver em ambientes
sadios, sem que se afastem do meio
natural. A crianca nao pode ser impedida
de brincar e de frequentar locais com mais
aglomeracao, nem ter sua alimentacdo
limitada a macrobiéticos ou ficar fechada
em uma bolha para se proteger. Toda
pessoa precisa experimentar e conhecer
0 meio natural em que vive, criando mais
imunidade e resisténcia”, ressalta.
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Tuberculose é a que

PERIicLES ALVES NOGUEIRA

Silenciosa, oportunista e, se nao
tratada, letal. Embora seja curavel e te-
nha diagndstico e tratamento gratuitos
pelo Sistema Unico de Satide (SUS), a
tuberculose é um problema de satde
pliblica e adoenca infectocontagiosa de
agente Unico que mais mata no mun-
do —atingindo especialmente o adulto
jovem. Segundo dados da OMS, 10,4
milhoes de individuos adoeceram em
2016 e 1,3 milhdo morreram da doen-
¢a, incluindo 374 mil pessoas vivendo
com o virus HIV. Com ndameros tdo
expressivos, acredita-se que um terco
da populagdo mundial esteja infectada
pelo Mycobacterium tuberculosis (bacilo
de Koch - BK) e com risco de desenvol-
ver adoenca. No Brasil, sdo notificados
anualmente cerca de 70 mil novos ca-
sos, um quarto destes no Estado de Sdo
Paulo. “A tuberculose esta diretamen-
te relacionada a desafios sociais, como
miséria, exclusdo e preconceito, além
de atingir os individuos soropositivos
e as populacoes indigena, carcerdria e
em situacdo de rua, que estdo entre os
mais vulneraveis a contrair a doenca”,
comenta a farmacéutica e pesquisadora
daFaculdade de Satide Puiblica da USP,
Regina Maura Cabral de Melo AbrahZo.

—

REGINA MAURA CABRAL DE MELO ABRAHAO

Muitos desses individuos, mesmo po-
dendo ser atendidos pelo SUS, conti-
nuam sem tratamento, espalhando a
doenca pela populacdo. Porisso, € pre-
cisoreverter essa situacdo, melhorando
a organizacdo dos servicos de satde.
Atuberculose é transmitida pelo ar
e afeta principalmente o pulméao, mas
pode atingir quaisquer outros drgaos
(tuberculose extrapulmonar). A pessoa
com a doenga pulmonar tem como sin-
tomas tosse constante por duas ou trés
semanas, expectoracdo (com ou sem
sangue), fraqueza, perda de apetite e
peso, febre vespertina e suores notur-
nos. Nos casos em que a tuberculose
afeta ganglios, rins, meninges ou ou-
tros locais do organismo, os sintomas
podem variar. “Evitar locais aglomera-
dos, manter a casa ventilada e permitir
a entrada de luz sdo alternativas, mas
ndo garantia de protecdo”, comenta a
pesquisadora. A vacina BCG - obrigatd-
ria no Brasil para criancas menores de
um ano-néo impede a infec¢do e nem
o desenvolvimento da tuberculose pul-
monar, mas protege contra as formas
graves, como a meningite tuberculosa,
e as formas disseminadas da doenca.
No Brasil, o tratamento é padroni-



mails mata no mundo

zado e tem duracio de seis meses. Diretamente observado por
um profissional, é preciso tomar a medica¢io diariamente nos
postos de satde. O professor doutor associado Péricles Alves
Nogueira, pesquisador e colaborador sénior do Departamen-
to de Epidemiologia da Faculdade de Satide Publica da USP,
ressalta que, com dois meses de tratamento, o paciente ja se
sente bem, mas € essencial que conclua todo o ciclo sem alte-
racdo das doses, interrupcoes ou abandono da medicacéo sem
ordem médica. Tais atitudes levam ao fracasso do tratamento
e ao aparecimento de bacilos resistentes aos medicamentos,
tornando mais dificil a cura. Segundo o professor, o maior de-
safio para controle da tuberculose €, sem duvida, o diagnostico
precoce. “Quanto mais cedo a doenca for identificada, mais
imediato sera o tratamento e, com isso, a cadeia de transmis-
sdo serd rompida. Paraisso, € imprescindivel que o profissional
de satde pense em tuberculose, e ndo em um simples resfriado
ou quadro alérgico, quando os pacientes apresentarem tosse
seca por mais de duas a trés semanas”, alerta. Outro problema
€ 0 estigma que existe sobre a doenca, mas é fundamental que
os pacientes e familiares sejam orientados para entenderem
que é curavel, desde que o tratamento seja feito adequada-
mente com todos os cuidados prescritos.

Depositphotos/Gladkov

META E PREVENIR NOVOS cAsOS DE HIV

cientes HIV/Aids da Faculdade de Medicina
da Universidade de Sao Paulo (FMUSP).

A epidemia de aids no Brasil nunca
parou de aumentar. Desde o primeiro

caso, no inicio da década de 1980, os
registros foram progressivos. Enquanto
no resto do mundo nota-se um quadro
de desaceleracao, no Pais — apesar dos
avangos nos tratamentos e na melhora
da qualidade de vida —, observa-se uma
epidemia aquecendo, principalmente entre
a populacao jovem. Dados do Ministério
da Satde indicam que, de 2006 a 2016, o
numero de individuos infectados entre 15
e 24 anos de idade quase triplicou. “Isso é
resultado de uma questao multifatorial, que
envolve vida sexual precoce, cultura de TV
e aplicativos que nao existiam ha 20 anos,
liberdade sexual e géneros fluidos. Apesar
de toda informacao disponivel, ainda é
preciso entender o mundo desse grupo
para instrumentaliza-lo”, analisa o infectolo-
gista Ricardo Vasconcelos, coordenador do
Servico de Extensao ao Atendimento de Pa-

Apesar de o preservativo seguir como o
instrumento mais conhecido de prevencao
- que nem sempre € utilizado —, o Ministé-
rio da Saude investe, desde 2013, em tati-
cas adicionais de conteng¢ao do virus como,
por exemplo, a melhora dos tratamentos
para zerar a carga viral, a testagem regular
de HIV, intervengdes comportamentais
(campanhas) e intervencdes biomédicas
voltadas a reducao do risco de exposicao
pelo uso de antivirais. “Distribuicao de
preservativos masculino e feminino e de
gel lubrificante, e interven¢des biomédicas
baseadas no uso de antirretrovirais, que
incluem a Profilaxia P6s-Exposicao (PEP)
e a Profilaxia Pré-Exposi¢ao (PrEP), sao as
opcdes”, elenca. Para o infectologista, as
ferramentas estao a disposi¢ao para rever-
ter esse quadro, mas ainda é necessario
que os Orgaos de saude informem efetiva-

RicARDO VASCONCELOS

mente a populacao por meio de campanhas
educativas de que a doenca existe, que é
grave, nao escolhe vitimas, continua em
crescimento e que pode ser evitada de
varias formas.
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Doencas tropicais continuam

Causadas por agentes infecciosos
ou parasitas, as doencas tropicais
como malaria, Chagas e hanseniase
continuam endémicas em populacoes
de baixa renda e integram a lista de
doengas negligenciadas da Organiza-
cdo Mundial da Saude. Uma parcela
importante da populacfo brasileira é
afetada por essas enfermidades e, ape-
sar do impacto econémico, pouca aten-
cao tem sido dada ao financiamento de
pesquisas, politicas publicas de saude,
desenvolvimento e producio de medi-
camentos, prevencao, controle e diag-
néstico. Apenas algumas dessas enfer-
midades tém condi¢oes de ser erradica-
das, mas todas podem ser, pelo menos,
controladas, a exemplo da doenga de
Chagas, que afeta importante parcela
da populacdo.

“Aproximadamente 8 milhdes de
pessoas na América Latina sdo infecta-
das pela doenca, com 3 milhdes no Bra-
sil. Embora a maioria desses individuos
permaneca sem sintomas e com vida
normal, 30% pode desenvolver a doen-
canafase aguda quando causa miocar-
dite, uma inflamagao no coracdo que
leva a quadros de insuficiéncia cardia-
ca, arritmia e morte stbita”, explica o
pesquisador Jodo Santana da Silva, da
Fundacfo Oswaldo Cruz (Fiocruz) e do
Centro de Pesquisa em Doencas Infla-
matorias (CRID), professor aposentado
da Faculdade de Medicina de Ribeirao
Preto da Universidade de Sao Paulo
(FMRP-USP). Embora o Brasil tenha
evoluido muito no que diz respeito a
frear a transmissao da doenca, ainda
precisa avancar no diagndstico precoce
e no tratamento.

No passado, os focos da doenga de
Chagas estavam concentrados no nor-
deste do Brasil, Minas Gerais e Goids,
associados principalmente ao tipo de
moradia e a falta de saneamento basi-
co, habitatideal para o vetor responsa-
vel — o inseto barbeiro contaminado
com o Trypanosoma cruzi , protozoario
causador da doenca —, picar o ser hu-
mano. Atualmente, o cendrio mudou e
a forma de contdgio mais importante
¢é a transmissao oral, que ocorre por
ingestdo de alimentos contaminados,
entre eles cana-de-agticar e acai. “Nes-
tes casos, a contaminacdo s ocorre
quando ha falta de higiene. Por exem-
plo, o acai é contaminado quando um
barbeiro ou as fezes do inseto se mistu-
ram a fruta durante o processamento.
Porisso, quem mora ou visita as regioes
norte ou nordeste deve procurar locais
certificados pela Vigilancia Sanitaria
para consumir o alimento”, recomen-
da a professora Almerinda dos Santos,
da Universidade Federal de Uberlan-
dia. No caso da polpa industrializada,
o produto passa por um processo de
lavagem e pasteurizacdo que elimina
qualquer possibilidade de sobrevivén-
cia do Trypanosoma cruzi.

Febre, mal-estar, inchaco nos olhos,
inflamacéo e dor nos ganglios sdo os
principais sintomas da doenca de Cha-
gas. Com frequéncia, a febre desapare-
ce em poucos dias, embora o parasita ja
esteja alojado em alguns érgaos. Como
nem sempre os sintomas so percepti-
veis, cerca de 70% dos individuos cr6-
nicos podem saber que tém a doenca
20 a 30 anos depois de terem sido in-
fectados, ao fazer um exame de sangue

de rotina. “Precisamos ensinar as pes-
soas sobre a doenca para que possamos
identificar e diagnosticar mais pacien-
tes. H4 muita gente nao diagnosticada
e ndo tratada atualmente, o que signi-
fica que a doenga continua a se espa-
lhar”, alerta o professor Jodo Santana
da Silva. A inica droga para tratamento
do parasita é o benzonidazol, que causa
efeitos colaterais significativos, o que
impede que muitos pacientes concluam
o tratamento. Para o pesquisador, é ne-
cessario desenvolver pesquisa cientifica
para lancar melhores tratamentos que,
assim como o diagndstico precoce, sdo
essenciais para combater o avanco da
enfermidade.

MALARIA

Depois de seis anos de queda, a
malaria voltou a aumentar no Pais em
2017 e a preocupar autoridades sani-
tarias e especialistas. O Programa Na-
cional de Controle de Malaria (PNCM)
vinha tendo sucesso recentemente,
principalmente devido a autonomia,
mas a doenga perdeu prestigio ao se
fundir com outros programas de con-
trole de doencas transmitidas por veto-
res, como dengue, zika e febre chikun-
gunya. Até entdo, o Brasil estava em rit-
mo de declinio significativo de maldria
e chegou a registrar o0 menor numero
da histéria— 128 mil infeccoes. “Mas os
recursos para acoes de controle e pre-
vencao foram reduzidos e, ja no ano
seguinte, os reflexos foram sentidos,
especialmente na regido amazonica, ao
registar 50% de aumento no numero de
casos”, lamenta o professor doutor Da-
niel Bargieri, biomédico do Instituto de




negligenciadas

Divulgacao

JoAo SANTANA DA SiLvA

Ciéncias Biomédicas do Departamen-
to de Parasitologia da Universidade de
Sdo Paulo (ICB-USP). A retomada de
crescimento da doenca, por dois anos
consecutivos, ocorre pouco tempo de-
pois de o Brasil ter recebido da OMS o
prémio de Melhor Controle Nacional
de Maléria do Mundo.

Causada por um protozodrio, a
maldria € transmitida ao homem pelo
sangue através da picada da fémea
do mosquito Anopheles, infectada por
Plasmodium ou, mais raramente, por
compartilhamento de seringas, trans-
fusao de sangue ou durante a gestacéo.
“Controlar a doenca significa conter o
mosquito e tratar os doentes o mais
rapido possivel, interrompendo o ciclo
de transmissdo. Evidentemente, nem
sempre as pessoas infectadas buscam
tratamento, mesmo nas areas endémi-
cas, porque podem ser assintomaticas”,
explica o biomédico. Nessas regides, 0
uso de mosqueteiros nas camas, 0 Cui-
dado para evitar banhos em igarapés

ALMERINDA DOS SANTOS

ao amanhecer ou de ficar exposto sem
protecio de repelentes ao anoitecer sdo
recomendagdes protetivas.

Com sintomas como febre ciclica,
dores e mal-estar, a maldria é uma
doenca autolimitada, mas pode levar a
morte. O tratamento padronizado pelo
Ministério da Satide é feito por via oral,
com um ou a combinacdo de mais me-
dicamentos— que podem ou ndo causar
efeitos colaterais a depender de cada
caso —, mas nao deve ser interrompido
para evitar orisco de recaidas. “Por ndo
ter vacina, recomenda-se que os via-
jantes para areas endémicas procurem
assisténcia médica para saber quais os
cuidados de prevencdo”, aconselha o
pesquisador Daniel Bargieri. Com o au-
mento de casos hé o risco de surtos, por
seruma doenca de transmissao vetorial,
por isso, é essencial intensificar esforcos
para conter o avanco da maldria.

N&o menos importante, a hansenia-
se — outra das doencas consideradas
negligenciadas — é uma das principais

Arquivo pessoal

DANIEL BARGIERI

causas de incapacidade fisica em razio
do seu potencial de causar lesGes neu-
rais, diretamente relacionadas ao po-
der imunogénico do Mycobacterium
leprae. Classificado como pais de alta
carga para a doenca, o Brasil € o segun-
do com o maior niimero de casos novos
registrados no mundo. S6 em 2016,
segundo dados da OMS, foram notifi-
cados 25.218 casos novos, ajustados a
uma taxa de deteccdo de 12,2/100 mil
habitantes. “A interrupc¢do da cadeia de
transmissdo € o grande desafio, pois é
uma doenca de transmissdo domiciliar
que pode acometer pessoas proximas.
A maior dificuldade esta em corrigir
uma falha da vigilancia epidemioldgica
em identificar os casos, acompanhar o
tratamento e verificar se ndo ha outros
individuos acometidos”, informa o pro-
fessor Expedito Luna. As regides mais
endémicas estdo localizadas em dreas
afastadas dos grandes centros, princi-
palmente nos estados do Para, Mato
Grosso e Maranh@o. @

Depositphotos/szefei
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Vegetais com alto

COMPOSTOS PRESENTES
NOS CRUCIFEROS TEM
EFEITO ANTIOXIDANTE E
ACAO CONTRA 0 CANCER

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

ouve-manteiga, mostarda,

couve-flor, couve de Bruxe-

las, rdcula, acelga, agrido,

rabanete e brécolis sdo ali-

mentos bastante conhecidos e estdo
presentes na dieta da maioria dos
brasileiros. Pertencentes a familia
Brassicaceae, esses vegetais recebem
o nome de cruciferos por possuirem
o formato de cruz na superficie das
folhas, e chamam a atenco pelo alto
valor nutricional, com destaque para
a presenga de teores significativos de
vitamina C, magnésio, calcio, ferro e
carotenoides com efeito antioxidante,
além de possuirem baixo teor caldrico.
Os cruciferos também possuem com-
ponentes que podem ajudar a prevenir
alguns tipos de cancer, a exemplo de
mama, pulméo, préstata e estdbmago.
O pesquisador Marc Riedl, da Uni-
versidade da Califérnia (UCLA), nos
Estados Unidos, descobriu que o sul-
forafano, composto encontrado nos
vegetais cruciferos, desencadeia o au-
mento de enzimas antioxidantes nas
vias aéreas que protegem contra a acio
dos radicais livres inalados, evitando
doencas respiratorias inflamatérias
como asma e rinite alérgica. Segundo
a nutricionista Kettelin Arbos, profes-
sora doutora da Universidade Federal
da Paraiba (UFPB), tanto a vitamina C
como carotenoides, flavonoides e gli-
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KETTELIN ARBOS

cosinolatos presentes nesses vegetais
tém propriedades antioxidantes, e
estudos recentes indicam que alguns
glicosinolatos tém ac&o hipocolestero-
lémica, reduzindo o desenvolvimento
de doencas cardiovasculares. “Os gli-
cosinolatos extraidos desses vegetais
possuem, ainda, efeitos na redugio do
risco do desenvolvimento de cancer”,
enfatiza.

Hé4 uma grande variedade de glico-
sinolatos nos vegetais cruciferos e os
teores dependem ndo apenas do vege-
tal, mas também da parte da planta
(flor, folha, caule), clima do cultivo
e solo, entre outros. Nos vegetais, 0s
glicosinolatos estdo relacionados a
defesa contra insetos e aclimatagdo a
temperaturas mais elevadas, mas, para
que tenham acdo anticarcinogénica e
antioxidante no corpo humano e se
tornem um composto biologicamente
ativo —isotiocianato —, os glicosinolatos
precisam ser hidrolisados pela enzima
mirosinase, que so € liberada durante o
processamento dos vegetais por meio
do corte, cozimento, congelamento ou
mastigacao.

PATRICIA BACHIEGA

A enzima e 0os compostos sdo muito
sensiveis as altas temperaturas e solu-
veis em agua, por isso, 0 cozimento
dos vegetais também tem grande im-
portancia para promover os efeitos be-
néficos. “O ideal é cozinhar no vapor
ou deixar por apenas trés minutos em
agua fervente, sendo recomendavel
reaproveitar a d4gua do cozimento”,
ensina a pesquisadora e farmacéutica

Fotos: Arquivo pessoal

COQUETEL CONTRA O

Pesquisadores da Escola de Medicina
Yong Loo Lin da Universidade Nacional
de Cingapura, liderados pelo professor
Matthew Chang, encontraram uma manei-
ra de transformar um coquetel de bactérias
e vegetais em um sistema direcionado que
procura € mata as células cancerigenas
colorretais. Usando técnicas genéticas, a
equipe projetou o probiético E. coli Nissle
para que se ligasse a superficie das cé-
lulas cancerigenas colorretais e, assim,
secretassem a enzima mirosinase para
converter os glicosinolatos ingeridos pelo
hospedeiro em sulforafano, uma pequena
molécula organica com atividade antican-
cerigena conhecida.




valor nutricional

Patricia Bachiega, professora subs-
tituta da Universidade Federal de
Mato Grosso (UFMT) e doutoranda
na Escola Superior de Agricultura
Luiz de Queiroz da Universidade
de Sdo Paulo (ESALQ-USP). Mes-
mo sendo o responsavel pelo efeito
protetor contra o cancer, 0 COmposto
biologicamente ativo isotiocianato ja
foi considerado vildo, por interferir
na sintese do hormonio da tireoide
ou competir com a captacdo de iodo
pela glandula. No entanto, a pesqui-
sadora Patricia Bachiega ressalta que
somente o consumo regular nio cau-
sa nenhum efeito adverso, podendo
apenas ocasionar gases. Entre todos
os cruciferos, o brocolis tem destaque
pelo maior teor de glicosinolatos e
maior efeito bioldgico. Uma porc¢éo
de cerca de 100g de brécolis contém
mais de 10g de glicosinolato, mas
apenas 20% é convertido no compos-
to biologicamente ativo. J4 os brotos
de brocolis tém o teor de glicosinola-
tos 100 vezes maior.
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CANCER COLORRETAL

A'ideia era que as células cancerigenas nas P
proximidades interagissem com esse agente
anticancerigeno e fossem mortas. As células
normais nao podem fazer essa conversao, nem
sao afetadas pela toxina, portanto, o sistema
deve ser direcionado apenas para as células
cancerigenas colorretais. Os microrganismos
manipulados acoplados a glicosinolatos resul-
taram em mais de 95% de inibicao da prolife-
racao de células cancerigenas colorretais. A
combinacao de probidticos e vegetais reduziu o
ndmero de tumores em 75% em camundongos
com cancer colorretal, e 0s tumores que foram
detectados nesses animais foram trés vezes
menores do que nos controles que nao foram
alimentados com a mistura. @
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Auxiliar na preven

SEQUENCIAMENTO
GENETICO DO MICROBIOMA
PERMITE IDENTIFICAR

AS VARIAS ESPECIES DE
MICRORGANISMOS PARA
AUXILIAR 0 DIAGNOSTICO E
TRATAMENTO DE DOENCAS

Adenilde Bringel

m 2012, a revista Nature e

varios periddicos da Public

Library of Science (PLoS) pu-

blicaram uma série de relaté-
rios cientificos, produzidos por cerca
de 200 membros do Consoércio Projeto
Microbioma Humano (HMP na sigla
em inglés), de quase 80 universidades
e instituicoes cientificas. Os relatdrios
apresentaram os resultados de cinco
anos de pesquisas sobre o microbioma
humano, que resultou no mapeamento
da composicdo microbiana normal de
individuos saudaveis. Entre outras no-
vidades, os pesquisadores descobriram
que quase todas as pessoas saudaveis
carregam rotineiramente microrganis-
mos patogénicos, que coexistem em
harmonia com os trilhoes de micror-
ganismos benéficos que habitam o
corpo humano. Além de abrir intime-
ras possibilidades para a ciéncia, o ma-
peamento microbiano estabeleceu as
bases para acelerar as pesquisas sobre
doencas infectocontagiosas e devera
levar, inclusive, a revisao de conceitos
sobre como os microrganismos causam
doencgas. Com base no levantamento,
agora também € possivel mapear o
microbioma para auxiliar em acoes de
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prevencéo, diagndstico e tratamento
de disttirbios de satide.

Para definir o microbioma humano
‘normal’, os pesquisadores utilizaram
amostras de 242 voluntdrios saudaveis
norte-americanos (129 homens e 113
mulheres), coletando tecidos de 15 lo-
cais do corpo masculino e 18 do femi-
nino: boca, nariz, pele (atrds de cada
orelha e cotovelo interno), intestino
delgado (fezes) e trés regiGes vaginais,
porque cada drea pode ser habitada por
microrganismos muito diferentes. A
pesquisarevelou que, embora a compo-
sicdo microbiana possa variar de pessoa
para pessoa, a capacidade metabdlica
dessas comunidades pode estar relacio-
nada a satde e a doenca. A partir da
compreensao do que é um microbioma
considerado ‘normal’, os pesquisadores
querem entender como as alteracoes
microbianas estdo associadas com as
doencas e buscam novas abordagens
terapéuticas destinadas a manipular o
microbioma para tratar enfermidades.

O corpo humano contém trilhdes
de microrganismos, que superam em
10vezes a quantidade de células. Esses
seres microscopicos habitam majorita-
riamente pele, boca, nariz, genitais e
intestino, com perfis especi-
ficos em cada sitio :
de acordo com
as espécies =
de bactérias, *
suariquezae
diversidade. O ambiente intestinal, que
abriga 70% desse universo microbiano,
€ 0 mais relevante para determinacio
de diversos estados de satide ou doenca
€, porisso, € o mais frequentemente se-
quenciado. Embora ainda tenha muito
a ser descoberto sobre esse microscopi-
o universo, ja é consenso que diversas

doencas podem modificar a assinatura
microbiana, promovendo uma disbiose
emrelagio a determinados filos, géne-
ros ou espécies comumente encontra-
dos em individuos sauddveis. A disbiose
tanto pode ser a causa da doenga como
o contrario, e hd situacbes em que ja se
identificou a correlacdo entre disbiose
e doenca, mas ainda nédo é possivel
afirmar se o desequilibrio é causa ou
consequéncia da enfermidade.

Um exemplo é a disbiose causada
pela escassez ou pelo excesso de
uma espécie chamada Akkermansia
muciniphila, considerada a bactéria
mucolitica degradante mais abundan- ~_ -==
te em um individuo saudavel, com [
percentuais normais que variam
de 2% a 5%. “Com niveis baixos
de Akkermansia, o organismo néo
produz muco por falta de estimulo.
Por outro lado, niveis acima do per-
centual desejavel desta bactéria
podem reduzir a cama-
da de muco intesti-
nal e favorecer




a agressao ao epitélio, pois o muco é
consumido em uma velocidade maior
do que o organismo consegue repor”,
detalha o médico gastroenterologista
Dan Waitzberg, professor associado da
Faculdade de Medicina da Universida-
de de Sao Paulo (FMUSP), diretor cien-
tifico do Bioma4me e diretor presiden-
te do Ganep Nutricio Humana. Com
pouco muco, a capacidade de barreira
do intestino fica reduzida e se traduz
em manifestacdes clinicas, a exemplo
de distirbios digestivos, que incluem
plenitude gastrica, distensdo abdomi-
nal, acimulo de gases, diarreia, clon
irritavel ou sensacdo de dor; alergias
sazonais; doencas inflamatérias, que
podem se manifestar como artrite
reumatoide, tireoidite ou psoria-
se; doencas cutaneas como acne,
erupcoes ou eczema; além de an-
siedade, depressdo, intolerancias
alimentares e halitose.
“As doencas inflamaté-
_ rias intestinais foram
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DAN WAITzBERG

quais se desconfiou da influéncia do
microbioma, apesar de sabermos hoje
que muitas outras, inclusive as meta-
bélicas, podem estar envolvidas com a
disbiose”, enfatiza o professor adjunto
do Departamento de Microbiologia e
Imunologia do Instituto de Biociéncias
da Universidade Paulista Julio de Mes-
quita Filho (UNESP) — campus Rubido
Junior/Botucatu, Josias Rodrigues.
Quando a disbiose é causa, a analise
do microbioma em laboratério pode
auxiliar na preven¢ao de enfermida-
des. Em muitos casos, como a artrite
reumatoide, por exem-
plo, esse desequi-
» libriopodeser
_ identificado
%% antes de
surgirem as
primeiras queixas clinicas e o micro-
bioma pode ser tratado antes que os
sintomas se instalem. Por outro lado,
quando a disbiose é consequéncia da
doenca, a analise do microbioma pode
ser ferramenta acessoria importante
para um diagndstico acurado, assim
como ajuda no tratamento ao caracteri-

cao de doencas

Josias RoDRIGUES

zar de maneira detalhada a situagao do
paciente e auxiliar na escolha de medi-
camentos mais eficientes, contribuindo
de forma relevante para a personaliza-
¢ao da medicina.

Segundo o médico Dan Waitzberg,
no caso de disbiose como consequéncia
de uma doenga ha possibilidade, inclu-
sive, de fazer uma intervengao sobre o
microbioma para aproximar o seu per-
fil da distribuicdo normal e contribuir
para a melhora clinica. “Sabemos que,
frequentemente, a doenca resulta de
desordens bioquimicas condicionadas
pela expresséo maior ou menor de nos-
sos genes. O microbioma humano con-
tém exponencialmente mais genes do
que a quantidade de genes humanos e,
por isso, é muito provavel que o maior
conhecimento do microbioma venha a
ser critico para prevenir e tratar diver-
sas doencas”, afirma. As principais in-
dicacbes para usar o microbioma como
adjuvante ao tratamento ou prevencao
s@o as doengas neuroldgicas, psiquia-
tricas, respiratorias, cardiovasculares,
gastrointestinais, hepaticas, autoimu-
nes, metabdlicas e oncoldgicas.
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Metodologia esta disponive
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Para mapear o microbioma huma-
no de maneira completa e interpretar
o perfil microbiano de um individuo é
necessario fazer um sequenciamento
genético da microbiota presente nos
cinco sitios, e uma andlise desses mi-
crorganismos, que ¢ a distribuicdo de
frequéncia das centenas de espécies de
microrganismos que habitam o corpo.
O processo € relativamente simples:
o0 paciente envia, para um laboratdrio
especializado, uma pequena amostra
de material clinico (se for do intestino,
de fezes), que possui DNA de todas as
espécies e células em quantidade mais
do que suficiente para o processo de
sequenciamento genético. No caso dos
outros sitios, para coletar uma amostra
basta esfregar um cotonete estéril na
regido desejada, imergir em solucio
esterilizada e preservadora de DNA e
repetir o mesmo processo. Desta ma-
neira, é possivel reconhecer as diver-
sas espécies bacterianas presentes na
amostra e calcular sua abundéancia
percentual em relacdo ao total. O DNA
¢ extraido da amostra e o processo de
sequenciamento identifica pares de ba-
sesnitrogenadas (A, T,C,G) contidosem
um gene denominado 16s ribossomal.

“Este gene é caracteristico de bacté-
rias e tem algumas regides muito varia-
veis, 0 que permite comparar o resultado
do sequenciamento com uma vastabase
taxonomica de dados e, assim, identifi-
car de maneira inequivoca uma bacté-
ria”, explica o médico Dan Waitzberg.
O mapeamento pode ser realizado por
meio das técnicas de sequenciamento
genético 16s TRNA ou shotgun, pelas
quais é possivel identificar as diversas
espécies de microrganismos presentes
na amostra, assim como a respectiva
abundancia relativa. A técnica 16s se-
quencia apenas uma parte (regioes v3,
v4 ou v5) do gene para identificar uma
bactéria e a precisdo de identificacdo
fica em torno de 95% em nivel de gé-
nero e 50% em relacdo a espécie — por
isso tem custo mais baixo —, enquanto
a shotgun sequencia todo o genoma e
consegue identificar mais de 99% dos
géneros e espécies presentes em uma
amostra. A shotgun também identifica
virus e fungos, microrganismos que ndo
sdo passiveis de identificacdo pela 16s.

Uma vez mapeado o microbioma, o
passo seguinte € a interpretacdo deste
perfil. “A cada més sdo publicadas de-
zenas de novos artigos apresentando

KARINA AL AssA

interpretacOes para diversos perfis de
microbioma humano, cuja analise po-
dera desempenhar papel relevante em
prevencdo, diagnostico e tratamento
de disttrbios da satde. Os préximos
anos serdo prodigos em achados re-
levantes”, argumenta o médico Dan
Waitzberg. Ja existem alguns labora-
torios que oferecem regularmente o
servico, como Ubiome, nos Estados
Unidos; MapMyGut, na Inglaterra; e
Bioma4me, no Brasil, todos privados,
além do Laboratério de Microbioma e
Genomica Bacteriana da UNESP de Ru-

IMuITo PARA SER DESCOBERTO PELA CIENCIA

Estabelecer o papel do microbioma na satide e na doengca é um
grande desafio para a ciéncia, pois diversas variaveis estao inter-
relacionadas, entre as quais a definicdo dos genes humanos que
influenciam a composigao da microbiota intestinal, genes microbianos
que influenciam a expressao dos humanos, quanto o metabolismo de
alguns microrganismos intestinais influencia o metabolismo de outros
e se a dieta influencia a microbiota e a expressao de genes humanos.
“Em suma, 0s genes humanos, microbianos e a dieta compartilham
um conjunto complicado de interdependéncias. Também é preciso
ter em mente que, diferentemente da composicao dos genes, que é
imutavel ao longo da vida, o perfil do microbioma é variavel”, explica
0 médico Dan Waitzberg. Um determinado perfil de microbioma pode
estar associado ao desenvolvimento de determinada doenca e, assim,
modificar-se antes que se instale. Apesar de ja haver muito conheci-

mento sobre o microbioma, a ciéncia ainda se esforga para responder
quais sao o0s processos e fatores mais importantes na construcao de
um microbioma saudavel; se diferentes trajetdrias de montagem do
microbioma determinam a satide e a doenca, € como; quais sao 0S
determinantes mais importantes da estabilidade e resiliéncia do micro-
bioma; como estabilidade e resiliéncia de um microbioma associado a
salide podem ser fortalecidas e como este perfil pode ser restaurado.

0 professor Josias Rodrigues considera a anélise do microbioma
um tema muito atraente, mas ainda bastante complexo, porque nao
adianta identificar um determinado microrganismo sem saber se esta
vivo ou morto. O docente ressalta que a maioria das bactérias do mi-
crobioma ainda € uma ‘caixa preta’ para a ciéncia, porque nao se sabe
como se comportam por nao ter como reproduzi-las em laboratério. Até
hoje, apenas 40% dessas bactérias foram cultivadas fora do ambiente



no Brasil

bido Junior/Botucatu. A recomendacéo
¢ fazer sequenciamento do microbioma
anualmente, a partir dos 50 ou 60 anos,
para detectar se o processo de reducéo
da diversidade microbiana ja comecou a
se manifestar.

PROBIOTICOS

Adieta também interage com a micro-
biota e, dependendo da alimentacio, vai
se estabelecer um tipo de bactéria predo-
minante no intestino. As melhores inter-
vencoes por meio da alimentacdo incluem
o0 uso de probidticos e prebidticos, além
de bons habitos de vida. “A alimentacdo é
um dos principais fatores moduladores da
microbiota intestinal e fundamental para
a composicdo do microbioma. Se temos
uma dieta rica em fibras e probidticos,
por exemplo, haverd aumento de bacté-
rias benéficas para o intestino e a satde”,
afirma a nutricionista Karina Al Assa, es-
pecialistaem Nutricao Clinica Funcional e
mestranda em Ciéncias pela Faculdade de
Medicina da Universidade de Séo Paulo.
O sequenciamento microbiano também
poderd sugerir qual a suplementacio de
prebidticos, probidticos e simbidticos é
a mais adequada em funcéo do perfil de
empobrecimento apresentado.

intestinal. Outro ponto importante é a variabili-
dade genética e fenotipica existente dentro de
cada espécie, de modo que a identificacdo
do microbioma em nivel de espécie pode nao
refletir essas variacdes e eventual papel na
salde e doenga. “A E. coli, por exemplo, € uma
espécie que inclui tanto bactérias que podem
matar como outras consideradas probiéticas
e, portanto, benéficas a satide. Alguns autores
respeitados acreditam, inclusive, que a E. coli
seria a responsavel pela doenca de Crohn. A
bactéria é a mais conhecida com esse perfil,
mas tem uma infinidade de outras espécies
que ainda desconhecemos”, relata. @
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uso de células-troncoem
fio de sutura aumenta a
velocidade de cicatriza-
c¢do da pele e potenciali-
zaarecuperacdo de pacientes subme-
tidos a alguns procedimentos relacio-
nados a cirurgias plasticas, fistulas,
queimaduras ou doenca de Crohn.
Ao acelerar a recuperacao, a técnica
propicia menores gastos hospitala-
res, pois demanda menos tempo de
internacdo e reduz a quantidade de
materiais. A pesquisa, desenvolvida
naFaculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade Estadual de Campinas
(FCM-Unicamp), teve inicioem 2011
e ja esta na fase de testes em huma-
nos. O estudo tem autorizacdo da
Comissio Nacional de Etica em Pes-
quisa (Conep), 6rgao subordinado ao
Conselho Nacional de Saude (CNS).
Aideia de utilizar células-tronco
mesenquimais em fios de sutura sur-
giu durante o mestrado do bidlogo
Bruno Bosche Volpe, com orientacéo
dos professores doutores Joaquim
Bustorff-Silva e Angela Luzo. A pre-
missa era de que as células-tronco
poderiam auxiliar no processo de
recuperacgao devido ao poder de se
transformarem em células de tecidos
que necessitam de reparo. “Hoje, te-
mos dois projetos aprovados pelos
comités de ética para os testes do fio
de sutura com células-tronco aderi-
das, em dois tipos de lesdo. Estamos
na fase de selecéo de pacientes”, re-
vela o pesquisador.
Essas células-tronco apresentam
grande capacidade deimunomodula-

Fio de sutura com
elulas-tronco

Bruno BoscHE VoLPE

cdo - ‘efeito pardcrino’ — e modulam
arespostaimune, ajudando e contro-
lando o processo inflamatdrio no lo-
cal da lesdo e alguns processos im-
portantes envolvidos no reparo da
pele, como angiogénese, formacéo
de matriz extracelular e migracéo
celular. Um dos desafios da pesquisa
foi conseguir uma adesao ideal das
células-tronco ao fio de sutura tradi-
cional. “Era necessario manter essas
células viaveis, em grande quantida-
de e com capacidade de transferéncia
paraalesdo. O resultado foi uma cola
especial capaz derealizar a adesdona
superficie do fio de sutura, mantendo
suas propriedades para se transferir
para o local a ser cicatrizado”, relata.
A nova tecnologia foi licenciada em
carater nao exclusivo pela Fawke —
empresa pré-incubada na Incubadora
de Empresas de Base Tecnoldgica da
Unicamp (Incamp) —, do qual fazem
parte, além do bidlogo, os engenhei-
ros quimicos Victor Sarti, Maria Fer-
nanda Toledo e Marina Alves. @
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Alivio da dor na

palma da mao

Deh Oliveira
Especial para Super Sauddvel

juncao de raio laser e ul-
trassom em um mesmo
equipamento surge como
uma nova aliada para ali-
viar as dores causadas pela fibromial-
gia. As sessoes sdo rapidas, de apenas
trés minutos, e aplicadas na palma das
maos dos pacientes. O protétipo do
aparelho foi desenvolvido por pesquisa-
dores do Grupo de Optica do Instituto
de Fisica de Sdo Carlos da Universidade
de S&o Paulo (IFSC-USP) e o projeto
teve inicio no comeco de 2017. Depois
de a técnica ter sido aplicada com su-
cesso em uma paciente com dor aguda,
agora esta sendo testada em 48 indivi-
duos, divididos em seis grupos.

A fibromialgia normalmente é tra-
tada com fisioterapia e hidroterapia,
entretanto, em alguns pacientes essas
atividades néo sao possiveis durante as
crises mais agudas de dor, pois sdo epi-
sodios incapacitantes até mesmo para
tarefas mais simples do dia a dia. Nes-
ses periodos, além de medicamentos,

o laser e o ultrassom geralmente sdo
utilizados diretamente no ponto de dor.
E um dos diferenciais da aplicacdo com
o equipamento que conjuga as duas téc-
nicas € exatamente o local onde é feita
a aplicacdo.

“Essa ideia de juntar os dois trata-
mentos foi sugerida pela aluna Juliana
Amaral, que leu um artigo que mostra-
va que as maos de um paciente com fi-
bromialgia tém mais células sensoriais
que de outros individuos. A partir dai,
apostamos nessa ideia e iniciamos o es-
tudo”, conta o professor doutor Antonio
Eduardo Aquino Junior, coordenador
da Unidade de Terapia Fotoquimica
(UTF) da Santa Casa de Sdo Carlos e
dos Projetos Clinicos IFSC-USP, cuja
pesquisa € orientada pelo professor
doutor Vanderlei Bagnato e executada
pelos fisioterapeutas Daniel Franco e
Juliana Amaral.

Segundo o pesquisador, a combina-
cdo de ultrassom e laser potencializa o
efeito anti-inflamatério e, consequen-
temente, controla a dor e restabelece
ahomeostase do corpo. “Inicialmente,

ANTONIO EDUARDO AQUINO JUNIOR E 0 GRUPO DE TRABALHO DO INsTiTUTO DE FisicA DE SAo CARLOS
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fizemos o experimento com uma pes-
soa que apresentava nivel nove, em
uma escala de dor de 0 a 10. Depois
do tratamento, a dor chegou a zero”,
destaca. O desafio da equipe era desen-
volver um equipamento capaz de com-
binar as duas técnicas. Para isso, os pa-
rametros utilizados no protétipo para
aemissao do laser foram de 800nm de
comprimento de onda e de 1 MHz na
frequéncia de 100 Hz de ultrassom.

EFICIENCIA

O paciente com fibromialgia é sub-
metido a 10 sessdes—duas por semana
— e a aplicacdo é feita nas duas méos
durante trés minutos. Na atual etapa
da pesquisa serdo realizadas aplicacoes
utilizando ultrassom e laser conjuga-
dos e separadamente, para avaliar as
diferencas dos resultados nos sintomas.
Além da utilizacdo do equipamento
para tratar a fibromialgia, os pesqui-
sadores pretendem estender os estu-
dos para avaliar os efeitos da técnica
conjugada para outros tipos de lesdo,
como de ombro e coluna. @
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Picole de menta para
pacientes em jejum

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

do paciente cirtirgico preci-
sa estar em jejum para dimi-
nuir o risco de aspiracdo do
conteudo gdstrico durante
o procedimento anestésico. Embora
organizagoes cientificas recomendem
tempos adequados de acordo com o
tipo de alimento ofertado—a American
Society of Anestesiologists (ASA), por
exemplo, sugere duas horas de jejum
para agua e oito horas para alimentos
solidos — nem todos os hospitais se-
guem essas recomendagdes e o pacien-
te permanece em jejum por periodos
elevados, o que aumenta a intensidade
e o desconforto da sede. Com objeti-
vo de encontrar uma alternativa para
aliviar a sede neste periodo, o Grupo
de Pesquisa em Sede da Universidade
Estadual de Londrina (GPS-UEL) de-
senvolveu um picolé mentolado que
se mostrou eficaz para diminuir esse
desconforto.

“Tempos elevados de jejum sdo
descritos por diversos pesquisadores
pelo mundo todo e ocorrem por moti-
vos diversificados, que compreendem
o atraso no horario programado paraa
cirurgia, mudanca de conduta médica
e transferéncia de instituic&o, entre ou-
tros. Em pesquisas realizadas pelo GPS,
encontramos pacientes que ficaram até

210 horas em jejum absoluto”, enfati-
za a professora doutora Patricia Aroni,
enfermeira docente do Departamento
de Enfermagem da UEL e pesquisadora
do GPS. Outros fatores também podem
influenciar a presenca e intensidade da
sede, como o uso de alguns medica-
mentos e a ansiedade pré-operatdria,
que ocasionam ressecamento da cavi-
dade oral e consequente liberacdo do
hormonio antidiurético.

O estudo foi desenvolvido no Hos-
pital Universitdrio da UEL com 40 pa-
cientes cirtrgicos no periodo pré-ope-
ratério, divididos em dois grupos iguais
—20receberam os cuidados comumen-
te utilizados pela equipe de satide e os
demais degustaram o picolé mentola-
do, trés horas antes do procedimento.
Para avaliacdo, foram mensurados a
intensidade e o desconforto da sede
antes e 20 minutos apos a degustacao
do picolé. “A férmula gelada diminuiu
significativamente a intensidade e o
desconforto da sede, sem anecessidade
de o paciente precisar ingerir grandes
volumes de liquidos”, relata a pesqui-
sadora. No pds-operatdrio imediato, o
GPS ja utiliza o picolé de gelo de 10ml
ha pelo menos quatro anos em dois hos-
pitais. No entanto, o picolé mentolado
ainda estd em processo de instalacdo
na pratica hospitalar.

Aformulagio congeladaem formato

PATRICIA ARONI

de picolé tem aroma e sabor semelhan-
tes ao de umabala de menta e foi desen-
volvida contendo L-Mentol, reconhe-
cido por suas propriedades de resfria-
mento. A escolha pelo sabor mentolado
foi definida porque na regido orofarin-
gea se encontram receptores denomi-
nados Transient Receptor Potential
Melastatin 8 (TRPMS8), que sdo ativa-
dos na presenca de substancias frias
e mentoladas. Esse receptor, quando
ativado, gera impulso elétrico proje-
tando-se para uma area cerebral e
proporcionando saciedade da sede. Na
regido orofaringea ha outros estimulos,
como a umidifica¢io da cavidade oral
e degluticao, que também auxiliam no
alfvio da sede. @

Arquivo pessoal
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ENTREVISTA DO MES

Os dados preocups

Adenilde Bringel

sepse representa 30% dos leitos de UTIs ocupados no Brasil e deve atingir mais de 430
mil casos tratados por ano, com numero aproximado de 55% de dbitos. Os dados fazem
parte de um estudo pioneiro publicado neste ano pelo Instituto Latino Americano da
Sepse (ILAS), em parceria com a Escola Paulista de Medicina da Universidade Federal
de Sao Paulo (EPM-Unifesp), que coletou uma amostra aleatdéria em todas as unidades de terapia
intensiva no Brasil em um mesmo dia. A coordenadora do estudo, professora livre docente da dis-
ciplina de Anestesiologia, Dor e Medicina Intensiva da EPM-Unifesp, coordenadora geral do ILAS
e diretora cientifica da Associacao Brasileira de Medicina Intensiva, Flavia Machado, afirma que a
sepse acomete pelo menos 30 milhdes de pessoas anualmente no mundo, com 6 milh6es de mortes,
e é necessario investir em treinamento e informacao, principalmente dos profissionais da saude,
para diminuir os casos e, consequentemente, as mortes.

A senhora foi coordenadora de um
estudo pioneiro sobre pacientes com
sepse atendidos em UTIs no Brasil. Co-
mo foi realizada a amostra?

O que este levantamento tem de especial
€ que foi feito com uma metodologia dife-
rente. Antes, quando queriamos fazer um
estudo de prevaléncia de sepse nas UTIs
— e jd havia outros estudos semelhantes,
embora menores, em UTIs brasileiras
— primeiro se perguntava quem queria
participar! Com isso, tinhamos uma
amostra tendenciosa, porque somente as
UTIs mais organizadas participavam. No
nosso estudo fizemos uma amostra alea-
téria com todas as unidades de terapia
intensiva: dividimos o Brasil de acordo
com a regido geogrdfica e com tama-
nho de cidade e das UTIs, e geramos 40
extratos. De cada extrato, amostramos
15% das UTIs e geramos, pela primeira
vez, uma amostra randémica, aleatoria,
representativa do que efetivamente acon-
tecenas UTIs brasileiras. Com isso, foram
227 UTIs que, em um determinado dia,
coletaram dados sobre os pacientes sép-
ticos que tinham. O mais inusitado foi a
metodologia e ndo temos conhecimento
que tenha sido usada em outro estudo do
tipo em lugar nenhum do mundo.

E as conclusées foram preocupantes?
Sem duvida. Mostramos que a sepse €
responsdvel por ocupar 30% dos leitos
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de UTIs em um determinado momento,
com pacientes convalescendo, mas ainda
graves; e 55% desses pacientes falecem. E
um ntimero bastante alto! Claro que es-
sa letalidade reflete apenas a parcela dos
pacientes que vdo para UTIs, porque hd
pacientes com sepse que ndo chegam a ir
para a UTI, primeiro, porque ndo estdo
tdo graves e, segundo, porque os hospitais
ndo tém leitos suficientes. O estudo mos-
tra apenas a realidade da sepse nas UTIs
brasileiras e ndo nos hospitais brasileiros.

O numero pode ser muito maior?

O numero de casos com certeza é mui-
to maior. Estimamos que sejam 430
mil casos de sepse tratada em UTIs por
ano, mas, com certeza, os casos fora das
UTIs devem ser maiores. Amortalidade é
uma incognita; pode ser que a sepse ndo
tratada na UTI tenha uma mortalidade
menor, porque efetivamente conseguimos
colocar nas UTIs os casos mais graves, ou
pode ser que ndo. Por exemplo, em hospi-
tais publicos, independentemente de colo-
car os casos mais graves nas UTIs, muita
gentemorre de sepse fora das unidades de
terapia intensiva também, porquendo hd
leito para todos. Recentemente, 0 ILAS fez
outro estudo, ainda ndo finalizado, com
mais de 70 emergéncias brasileiras: pe-
dimos para coletarem dados de trés dias
dos seus prontos-socorros com pacientes
com sepse. Esses ntimeros serdo diferen-

tes, porque a sepse NoO Pronto-socorro
tende a ser em pacientes menos graves e
a letalidade também é menor.

No estudo, houve diferenca entre os
casos de sepse encontrados em hos-
pitais publicos e privados?

Isso foi um achado interessante porque,
tradicionalmente, outros estudos sempre
mostraram que hospitais ptiblicos eram
piores que os privados, e que morriam
mais pacientes no hospital ptiblico. Mas,
quando chamamos aleatoriamente hos-
pitais ptiblicos e privados para participar,
independentemente de serem os melhores,
ndo conseguimos mostrar a diferen¢a. Por
outro lado, vemos essa diferencano banco
dedados do ILAS. OILAS éuma ONG que
treina instituicoes na implementagdo de
protocolo de sepse. Nesse projeto, tanto
instituicoes publicas como privadas sdo
orientadas a implementar protocolos de
tratamento para sepse e a montar um
programa de melhoria de qualidade. E,
quando comparadas, as instituicoes pri-
vadas se ddo melhor. No banco de dados
do ILAS énitida a diferenga de mortalida-
de entre hospitais ptiblicos e privados. E
possivel que, quando se tenta melhorar, €
mais fdcil melhorar no privado por causa
dos recursos, da infraestrutura, da falta
de rotatividade dos profissionais, da ges-
tdo e até da populagdo que esses hospitais
tratam. Porque a populagdo tratada em



FLAVIA MIACHADO

intes da sepse

hospitais ptiblicos e privados € diferente;
a populagdo do privado, normalmente,
tem uma qualidade de vida e um nivel de
satide melhores, demora menos a procu-
rar o hospital e chega com uma condi¢do
clinica melhor.

Quais sao os motivos dessa enorme
quantidade de pacientes com sepse?

Sempre soubemos que a sepse € altamen-
te prevalente e muitos dos pacientes, na
verdade, ndo morrem de infarto, de AVC
ou de cancer, e sim da complicagdo da
infeccdo que tém no curso dessas e de ou-
tras doengas que matam por sepse. O pa-
ciente tem um AVC e vai para a UTI mas,
enquanto estd na UTI, desenvolve uma
pneumonia e morre por causa disso. O
mesmo pode ocorrer com um politrau-
matizado que vai para a UTI devido ao
acidente, mas, no curso da doenga, pega
uma infecgdo. Por isso, a sepse € a maior
causa de mortes nas UTIs brasileiras in-
discutivelmente, pois ¢ um mecanismo de
morte deoutras doengas também. Pacien-
tes com cdncer, na sua maioria, morrem
de sepse, pois aimunidade estd baixa por
causa da quimioterapia.

Ha um perfil de paciente com mais
risco de morrer por sepse?

Sdo sempre os extremos de idade: neona-
tos, mais idosos e pessoas com comorbida-
des. Esses tém de estar sempre mais aten-
tos, porque tém mais risco de desenvolver
sepse. Isso falando do ponto de vista da
sepse comunitdria, que é contraida em
ambiente normal de casa, no ambiente
comunitdrio. Essa sepse ¢ responsdvel
pelo menos por 30% a 40% dos casos. O
outro tipo de sepse € de infeccdo hospi-
talar. Quase metade dos casos, no nosso
estudo, era de sepse comunitdria.

Entao, a sepse pode ser desenvolvida
fora do ambiente hospitalar?

Decididamente, sim. Sepse € uma respos-

=

DKie
ta desregulada do organismo d presenca
de uma infeccdo qualquer, quer seja
contraida na comunidade ou dentro de
um ambiente hospitalar. O organismo
deveria se defender daquela bactéria ou
daquele virus so que, por alguma razdo,
gera uma resposta inflamatdria desor-
ganizada que, ao invés de se defender do
agressor, passa a atacar seus proprios or-
gdos, comprometendo o funcionamento
dos mesmos. Esse paciente passa a ter
disfun¢do de multiplos orgdos e essas
disfungoes levam, muitas vezes, ao obito.

H&a um tipo de microrganismo espe-
cifico que leva a sepse?

Nado € um tipo especifico de bactéria que
leva a sepse, e isso ainda gera muita du-
vida e confusdo, inclusive entre profissio-
nais da satide. Uma bactéria pode causar
infeccdo em um individuo, o organismo
responder bem e a pessoa ficar curada;
em outro individuo, a mesma bactéria
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pode gerar uma resposta desorganizada,
desordenada, e levar a sepse. Portanto,
a sepse ocorre devido a relagdo entre
o0 agente infeccioso — que pode ser uma
bactéria, umvirus oufungo—earesposta
do organismo. Ndo € so culpa da bactéria
ou do virus, e muito menos do hospital.

A sepse pode atingir diferentes oOr-
gaos ou precisa atingir um determi-
nado orgao para se tornar grave?

Na verdade, a infecgdo pode estar locali-
zada em um determinado orgdo, mas a
disfungdo pode ser de qualquer orgdo. O
paciente pode ter uma infeccdo no intes-
tino que provoque o mau funcionamen-
to do pulmdo, do coragdo, do rim, e ndo
necessariamente o orgdo atingido pela
infeccdo € o 6rgdo que ndo vai funcionar
bem. Como expliquei, a sepse é uma des-
regulacdo da resposta inflamatdria. Na
prdtica, o que acontece € quie essaresposta
fica desregulada e o sistema imunoldgico
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passaaatacarseus proprios orgaos. Hoje,
entendemos que a sepse pode acontecer
tanto por falta da resposta inflamato-
ria adequada, permitindo que as bacté-
rias ataquem o organismo, como por
muita inflamagdo, com ataque direto
aos orgdos, dependendo do caso. E bem
complexo o que acontece com a sepse em
termos de resposta inflamatdria.

Quantas pessoas morrem por sepse
a cada ano no mundo?

Tem umarevisdo sistemdtica que avaliou
27 estudos jd publicados e estimou que se-
riam 30 milhoes de casos, com 6 milhoes
de ébitos — ou seja, 26% de mortalida-
de. O problema é que todos esses estudos
vém de paises desenvolvidos e achamos
que a incidéncia nesses paises ndo serd a
mesma de paises de recursos limitados.
Ndo so a incidéncia serd diferente, como
a mortalidade serd diferente! A China
fez um estudo que resultou em 55% de
mortalidade e a Turquia publicou um
estudo parecido com o nosso, de um dia
deprevaléncia, com 60% de mortalidade.
Por outro lado, se aincidéncia é diferente
ficadificil de afirmar, porque as condicées
devida da populagdo nos paises mais po-
bres sdo diferentes, a cobertura vacinal €
diferente, a sepse comunitdria tende a ser
mais frequente, da mesma forma que hd
muito mais infec¢do hospitalar nos pai-
ses mais pobres. Por outro lado, um dos
grandes determinantes de sepse € a expec-
tativa devida da populagdo, que € menor
nesses paises. Com tantas variantes, ndo
sabemos quantos casos de sepse existem
no mundo, mas o niimero baseado em es-
tudos de paises ricos seria de 30 milhdes
porano. Esdo 6 milhoes de casos de sepse
neonatal e na primeira infancia e mais
de 100 mil casos de sepse materna, tam-
bém emniimeros estimados de estudos de
paises ricos.

Existem maneiras concretas de se evi-
tar a sepse?

Sim, com certeza. No caso da sepse comu-
nitdria, quando temos uma sociedade
com boas condicdes sanitdrias, de higie-
ne e de satide ¢ possivel prevenir causas
comuns de infeccdo, como a diarreia.
E preciso ensinar as pessoas a lavar as
mdos, estimular avacinagdo e cuidar bem
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das doencgas cronicas. Se o individuo con-
trolar bem o diabetes, se controlar bem a
insuficiénciarenal, se tiver boas condicdes
de didlise, enfim, se melhorarmos as con-
dicbes de satide da populacdo serd perfei-
tamente possivel prevenir boa parte das
infecgoes e a sepse. Para diminuir a sepse
hospitalar é preciso prevenir as infecgoes
que causam a doen¢a, com boas prdticas
dentro do hospital. Outra forma de pre-
venir € tratar precocemente a infeccdo,
logo que surgir, para impedir que evolua.
A detecgdo precoce da infecgdo € uma es-
tratégia adequada para prevenir a sepse.
Alémdisso, deve-se aumentar a percep¢ao
da populagdo para os sintomas precoces
de sepse, que podem ser da propria infec-
¢do que estd causando a sepse, como fe-
bre e tosse com muita expectoragdo, nos
casos de pneumonia; ardor para urinar
nainfecgdo urindria; dor abdominal nos
casos de apendicite ou de complicagoes
abdominais. Mas os sinais de sepse sao
aqueles que indicam que os 0rgaos estdo
falhando. Por exemplo, quando o pulmdo
comega a falhar, o paciente passa a ter
falta de ar; quando o cérebro passa a ndo
funcionar direito, o individuo comega a
ter tonturas, a falar confuso, a ter sono-
[éncia ou ficar agitado. Quando os rins
ndo funcionam direito, hd redugdo da
quantidade de urina. Quando o coragdo
ndo funciona bem e a pressdo arterial cai,
pode haver muita fraqueza e desmaios.
Todos esses sdo sinais de alerta que, na
verdade, sdo até tardios e devem fazer as
pessoas procurarem os servigos de satide
imediatamente.

O médico, de forma geral, consegue
identificar esses sintomas para indi-
car o tratamento precoce da sepse?

Infelizmente, em muitos casos ainda ndo,
embora isso esteja melhorando. Além de
ter uma falha enorme de conhecimento
do leigo sobre sepse — constatamos isso
por meio de uma pesquisa que indicou
que poucas pessoas tinham ouvido fa-
lar de sepse, o que atrasa a procura pe-
los servigos de satide —, também existe o
problema do profissional de satide. Hd
algum tempo, o ILAS fez uma pesquisa
entre médicos e mais da metade errou o
conceito de sepse. Os entrevistados ndo re-
conheceram os sinais em casos clinicos de

paciente com sepse grave, em que estava
nitida a presenca de disfungdo orgdnica,
e nessa pesquisa incluimos médicos de
pronto-socorro! Existe sim, nitidamente,
um desconhecimento da classe médica. As
campanhas que o ILAS e vdrios hospitais
fazem, principalmente na ocasido do Dia
Mundial da Sepse, ajudam bastante no
aumento da percepg¢do de leigos e profis-
sionais da satide a respeito do problema.
Mas é importante aumentar a percepgdo
da equipe multiprofissional a respeito de
sepse, principalmente dentro dos servigos
de emergeéncia e das enfermarias. O pro-
fissional que vai reconhecer inicialmen-
te aquele caso como potencial sepse € 0
enfermeiro, que faz a triagem inicial e
¢ quem estd vendo os pacientes no dia a
dia nas unidades de internagdo. O fisio-
terapeuta também tem um papel impor-
tante para reconhecer um paciente com
infeccdo e alertar para a possibilidade de
sepse, inclusive quando estd atendendo o
pacienteem casa. Todo o treinamento que
0 ILAS faz em hospitais € voltado para a
equipe multiprofissional.

Qual é o papel dos profissionais que
trabalham nas UTIs para controlar a
evolucio da sepse?

Os intensivistas e todos 0s profissionais
que ali atuam também tém um papel
primordial no controle da sepse, pois
uma parte do problema acontece dentro
da UTI, por causa das infeccoes hospita-
lares. Mesmo se a sepse comecar fora da
unidade de terapia intensiva, quando o
paciente estd em estado grave vai parar
na UTI e € o intensivista o responsdvel pelo
resto da condugdo do caso.

O que poderia ser feito para diminuir
tantas mortes por sepse?

Opilarpara areducdo dessamortalidade
€ oreconhecimento precoce e o tratamen-
to adequado. O reconhecimento precoce
se faz com base no treinamento da equi-
pe multidisciplinar, fundamentalmente
na enfermagem. O pilar do tratamento
adequado € o médico, mas precisamos do
enfermeiro, do fisioterapeuta, do farma-
céutico e de toda a equipe multidisciplinar
para que se estabeleca a melhor forma de
administragdo do antibiético, areabilita-
¢do fisica, a melhor terapia nutricional,



a reabilita¢do fonoaudiologica, enfim...
O tratamento das primeiras horas serd
muito centrado no médico e no enfermei-
ro, mas, ao longo de toda a fase de recu-
peragdo e tratamento, precisaremos da
equipe multidisciplinar. O ILAS tem um
olhar multidisciplinar e estamos bem cen-
trados nessa questdo, inclusive do cuida-
do pds-alta, porque o paciente vai precisar
dereabilitacdo. E fundamental o cuidado
com o sobrevivente de sepse que, muitas
vezes, sai com sindrome do estresse pos-
traumadtico, tem déficit cognitivo e de de-
gluticdo, e precisa dereabilitaco motora.
Muitas vezes, o paciente leva meses para
voltar a seu estado normal e tem risco de
reinterna¢do, com novas infeccoes, em
torno de 30% no primeiro ano. Portan-
to, ndo é uma doenca que mata somente
na internagdo hospitalar, mas algo que
compromete a satide mesmo apos a alta.

Qual deveria ser a conduta para evitar
esse numero tiao absurdo de mortes?

O tratamento adequado € muito simples.
Na verdade, esse paciente deve colher
alguns exames para detectar o grau de
disfungdo dos érgdos, o que deveria ser
acessivel em todos os hospitais. Deve-se
coletar um exame chamado lactato, que
mede de certa forma como estd a circu-
lacdo do oxigénio no organismo, exa-
mes para ver se o rim estd funcionando
direito, se o pulmdo consegue oxigenar
corretamente o sangue e se o figado estd
normal; e exames para ver se consegue
identificar qual € o agente causador da-
quela infeccdo. Uma das condutas mais
importantes é a administragdo precoce do
antibidtico, que deve ser na primeira ho-
ra para que se consiga comegar a matar
as bactérias o mais rdpido possivel. Nos
casos em que estd indicado, deve-se fazer
soro para restabelecer a circulagdo ade-
quada do sangue. O tratamento consiste
basicamente nisso! Em grande parte dos
casos, e quando os 6rgdos param de fun-
cionar, deve-se fazer sustentagdo da vida
na UTI: se o rim parar de funcionar tem
defazer didlise; se o pulmdo parar de fun-
cionartem de ficar em ventilador mecdni-
co. Naquelas horas iniciais, o tratamento
€ muito simples e relativamente barato.
Infelizmente, nosso estudo mostrou que
0 paciente que estd em um hospital com

Uma das condutas
mais importantes € a
administracdo precoce
do antibidtico, que deve

ser na primeira hora

bara que se consiga

comegar a matar as
bactérias o mais
rapido possivel.

menos recursos tem muito mais chance de
morrer. Afalta derecursos, até parauma
doenca quendo precisa de nada caro, estd
claramente associada com o aumento do
risco de morte.

O fato de o brasileiro consumir muito
antibidtico agrava o risco?

O uso desmensurado aumenta a chance
de novas infecgOes sim, mas ndo necessa-
riamente de bactérias virulentas que
possam provocar infecgbes graves ou
sepse avassaladora. Claro que bactérias
multirresistentes ficam cada vez mais
dificeis de tratar e a medicina fica com
menos opgoes de antibidticos, o que é
um problema serissimo. A viruléncia da
bactéria ndo necessariamente tem a ver
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com o grau de resisténcia, mas claro que
podeocorrersepsegravissimaassociadaa
uma superbactéria também. Um exemplo
de bactéria bem perigosa é o Clostridium
dificille, cada vez mais frequente e que
tem sido um grande problema nas UTISs,
derivado do uso indevido de antibioticos.

Qual é a orientacdo para pacientes,
de qualquer idade, evitarem a sepse?
Procurar o servicomédico assim que tiver
os primeiros sinais de infeccdo para come-
car atomar antibictico, seforo caso. Nin-
guém deveficarem casasesentindomale
tendo febre sem procurar auxilio médico,
nem que seja para chegar a conclusdo de
que estd tendo apenas uma gripe. As pes-
soas ndo devem protelar a ida ao médico
até que estejam com sinais de faléncia dos
drgdos e a sua infeccdo jd tenha se trans-
formado em sepse. E devemos lembrar
que as criancas também fazem sepse. A
sepse pedidtrica tem incidéncia menor e
uma mortalidade mais baixa, mas tam-
bém € um problema. O contexto neona-
tal é um pouco mais complexo, porque a
sepse neonatal tem mortalidade elevada.

Quais caminhos o Brasil devera tri-
lhar para diminuir esses nimeros?

Hoje, temos um movimento mundial bem
estabelecido. Em maio de 2017, na As-
sembleia Mundial da Organiza¢do Mun-
dial da Satide (OMS), foi aprovada uma
resolugdo sobre sepse. Acho que o cami-
nho para diminuir os niimeros serd o ca-
minho governamental. O Brasil vai pre-
cisar ter um plano nacional de agdo con-
tra a sepse baseado em trés pilares: pre-
vengdo, reconhecimento precoce e trata-
mento adequado. Na prevencdo, olhando
paratodas as estratégias de educagdo, va-
cinagdo, melhorias das condicoes de sati-
de; no reconhecimento precoce, investin-
do no treinamento dos profissionais; e na
parte de tratamento, aumentando a dis-
ponibiliza¢do do atendimento bdsico. O
caminho érealmente aimplementagdo de
uma politica nacional de satide para sep-
se. Hoje, vemos essa iniciativa em vdrios
hospitais, em alguns governos nas estan-
cias municipais e estaduais, mas precisa-
mos de uma politica nacional. Espero que
agora, com o contexto da OMS, em médio
prazo tenhamos tudo isso. @
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ESTUDO RANDOMIZADO,
DUPLO-CEGO, PLACERO
CONTROLADO TEVE COMO
FOCO INVESTIGAR 0S
FFEITOS DO LACTOBACILLUS
CASEISHIROTA NOS
CONTROLES GLICEMICO E
LIPIDICO DE JAPONESES
0BESOS E PRE-DIABETICOS

Eiichiro Naito, Yasuto Yoshida, Satoru
Kunihiro, Kumiko Makino, Kohei
Kasahara, Yuu Kounoshi, Masanori Aida,
Kouji Miyazaki, Yakult Central Institute;
Ryotaro Hoshi, Osamu Watanabe, Tomoki
Igarashi, Faculty of Research and
Development, Yakult Honsha; Hideki Ito,
Tokyo Metropolitan Geriatric Hospital and
Institute of Gerontology, Tokyo, Japan

incidéncia de diabetes
mellitus (DM) vem au-
mentando mundialmen-
te em associacdo com a
obesidade. Estudos epidemiol6gicos
revelam que o ntimero de pacientes
com a doenca em 2015 foi estimado
em 415 milhoes e espera-se que este
numero alcance aproximadamente
642 milhdes em 2040. A obesidade
associada ao diabetes tipo 2 é nor-
malmente acompanhada por outras
anomalias metabolicas, como dislipi-
demia e hipertensdo, por causa da
resisténcia a insulina causada pelo
aumento da secrecdo de adipocinas
pro-inflamatdrias do tecido adiposo.
O diabetes mellitus e o acaimulo dessas
anomalias metabdlicas estdo ligados a
uma alta prevaléncia de doengas car-
diovasculares. A medicagdo e a mu-
danca no estilo de vida sdo benéficas
para a prevencdo de DM e doencas
cardiovasculares, mas podem estar as-
sociadas com efeitos colaterais e baixa
aderéncia. Portanto, sdo necessarios
meios rapidos e seguros para a preven-

LcS nas anomalias

cdo dessas doencas. Uma hiperglice-
mia pds-sobrecarga de glicose e/ou
pos-refeicdo no estado pré-diabético
é sinal caracteristico do desenvolvi-
mento de diabetes tipo 2.

Niveis elevados de glicose no plas-
ma (PG) apds uma ou duas horas de
sobrecarga, que sdo marcadores tipi-
cos de hiperglicemia pds-sobrecarga
de glicose, séo os principais fatores de
risco para o diabetes tipo 2. Inclusive,
individuos pré-diabéticos com hiper-
glicemia pos-sobrecarga de glicose,
assim como os pacientes com DM, tém
altorisco de doencas cardiovasculares.
O teste STOP-NIDDM demonstrou que
o tratamento preventivo de pessoas
pré-diabéticas utilizando agentes que
direcionam a hiperglicemia pds-re-
feicdo esta associada a uma reducdo
significativa na incidéncia de diabetes
e do risco para hipertensao e doengas
cardiovasculares. Além disso, pessoas
pré-diabéticas com elevado nivel de
PG pds-sobrecarga exibem um perfil
lipidico pré-aterogénico caracterizado
por hipertrigliceridemia, baixos niveis

PARTICIPANTES ERAM

0 estudo foi conduzido de acordo com
as diretrizes da Declaracao de Helsinki e
todos os procedimentos envolvendo hu-
manos foram aprovados pelo Institutional
Review Board da instituicao médica
integrada do Aisekai Aisei Hospital Ueno
Clinic, Toquio, Japao. Os critérios de in-
clusao foram idade entre 20 e 64 anos,
indice de massa corporal (IMC) > 25kg/
m?e nivel de PG uma hora pés-sobrecarga
de 180mg/dL. Este estudo randomizado,
duplo-cego e placebo controlado foi rea-
lizado de junho a dezembro de 2013 via
Organizacao Representativa de Pesquisa
Clinica (TTC Co., Ltd., Toquio, Japao). No to-




metabolicas

de colesterol lipoproteico de alta den-
sidade (HDL-C) e altos niveis de coles-
terol ndo-HDL. Entao, espera-se que o
controle pleiotropico dessas anomalias
metabdlicas forneca beneficios aos in-
dividuos obesos pré-diabéticos em ter-
mos de prevencao do diabetes mellitus
tipo 2 e de doengas cardiovasculares.

Evidéncias indicam que a microbio-
ta intestinal desempenha uma impor-
tante funcdo no desenvolvimento de
diabetes associada a desordens meta-
bdlicas. A composi¢do da microbiota
intestinal é drasticamente alterada na
obesidade e no diabetes tipo 2. Essa
mudanca pode levar ao aumento da
permeabilidade intestinal, resultando
em endotoxemia que, por sua vez, de-
sencadeia uma inflamacao cronica de
baixo grau e resisténcia a insulina. Pro-
bidticos sdo definidos como microrga-
nismos vivos que, quando administra-
dos em quantidades adequadas, confe-
rem beneficios a saide do hospedeiro
pela modulacdo da microbiota intesti-
nal e da resposta imune. Estudos pré-
vios demonstraram que a ingestao de

Lactobacillus casei Shirota (LcS), um
probidtico caracteristico, melhora as
anomalias metabdlicas associadas a
obesidade, incluindo resisténcia a in-
sulina, tolerancia reduzida a glicose,
diabetes tipo 2 e esteatose hepdtica em
modelos animais. Recentemente, um
estudo indicou que a suplementacio
com LcS inibiu a queda da sensibili-
dade a insulina induzida por uma ali-
mentacao rica em gorduras em adultos
saudaveis.

Outras pesquisas clinicas demons-
traram que o tratamento com probid-
ticos melhora o controle de glicemia
em pacientes com diabetes tipo 2. En-
tretanto, nenhum estudo clinico foi
realizado para investigar os efeitos do
tratamento com probidtico nas ano-
malias metabolicas em pré-diabéticos
caracterizados por hiperglicemia pds-
sobrecarga, que sdo de alto risco para
diabetes mellitus e doencas cardiovas-
culares. Portanto, o objetivo do estu-
do ‘Efeito do leite fermentado com LcS
nas anomalias metabdlicas em japone-
ses obesos pré-diabéticos: um estudo

randomizado, duplo-cego, placebo
controlado’ foi investigar os efeitos do
LcS nos controles glicémico e lipidico
em obesos pré-diabéticos por meio da
avaliacdo dos niveis de glicose no plas-
ma pds-sobrecarga e outros marcado-
res de controle glicémico e lipidico.

O leite fermentado com L. casei
Shirota YIT9029 foi obtido a partir da
Colecéo de Culturas do Laboratério de
Pesquisa do Instituto Central Yakult,
em Toquio, Japao. O placebo foi um lei-
te ndo fermentado produzido com os
mesmos ingredientes do leite fermen-
tado com Lactobacillus casei Shirota e
adicdo de acido latico, e com a mes-
ma composicdo nutricional (proteina
1,4¢/100mL; gordura 0,1g/100mL;
carboidratos 13,9g/100mL e calorias
62,0kcal/100mL), cor, aroma, sabor
e pH. Os produtos foram distribuidos
para cada participante semanalmente
por servico de delivery refrigerado e
armazenado de 0°C a 10°C. O leite fer-
mentado continha >1,0 x 10" unida-
des formadoras de colonia por 100mL
durante a intervencao.

HOMENS ENTRE 20 E 64 ANOS DE IDADE

tal, 847 homens japoneses obesos pré-diabéticos foram recrutados
para este estudo baseado no Guia para Diagnéstico de Diabetes
Mellitus, pela internet e telefone, e avaliados pela qualificacao (ele-
gibilidade). Os critérios de exclusao foram consumo de alimentos
contendo lactobacilos (>3 vezes por semana), uso de medicamentos
ou alimentos que poderiam influenciar os resultados deste estudo,
histérico de doencas graves no figado e nos rins, hipertensao ou
cardiopatia isquémica, alergia a produtos lacteos e participacao em
outro estudo clinico durante o periodo de um més.

Foi realizada triagem com 248 pessoas com obesidade (IMC >
25kg/m?) e nivel de glicose no plasma pés-sobrecarga proximo a
faixa pré-diabética. Os participantes obesos pré-diabéticos (n=100)
que cumpriram os critérios foram admitidos e aleatoriamente distri-
buidos no grupo LcS (n=50) ou grupo placebo (n=50), utilizando uma
sequéncia de numeracao randomica gerada por computador. A lista

de distribuicao foi preparada por um pesquisador sem envolvimento
clinico com o estudo, e ficou oculta tanto para a equipe clinica quanto
para os participantes durante todo o estudo. Um frasco de 100mL
de leite fermentado com LcS ou placebo foi consumido diariamente
por oito semanas.

0 estudo consistiu de periodos de pré-intervencao de 2-3 se-
manas, intervencao de oito semanas e pés-intervencao de quatro
semanas. Cada participante compareceu a clinica Nishi-Shinjuku
Kisaragi Clinic, Téquio, Japao, durante o periodo de pré-intervencao,
nas semanas 4 e 8 de intervencao e no final da pés-intervencao.
Foi solicitado a todos registrar o consumo do produto teste e
qualquer efeito adverso ao longo do estudo, além de manter suas
atividades fisicas e habitos alimentares normais. O objetivo deste
estudo foi investigar os efeitos do LcS no controle de glicemia e
perfil lipidico em obesos pré-diabéticos. Além disso, os niveis de
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Indicadores mostram acao de

Dos 100 participantes randomiza-
dos que iniciaram consumindo o pro-
duto teste, dois desistiram por causa
darescisdo do termo de consentimen-
to. Nenhum evento adverso foi rela-
tado nos grupos e 98 participantes
concluiram o estudo e foram inclui-
dos nas andlises. As caracteristicas
da linha de base ndo demonstraram
diferenca significativa em quaisquer
parametros entre os grupos. Os niveis
de HbA1c ficaram abaixo de 6,5% em
todos os participantes, mostrando que
o controle de glicemia estava dentro
dafaixa de nédo diabéticos. O consumo
diario e os niveis de atividade fisica
durante o estudo mostraram que nio
houve diferenca significativa na linha
de base entre quaisquer parametros
analisados nos grupos ao longo do
teste, e ndo foi encontrada diferenca
significativa entre os grupos em qual-
quer tempo. Em cada grupo, o peso
corporal, o IMC e a porcentagem de
gordura corporal aumentaram sig-
nificativamente em cada visita apds
o inicio da intervencdo, em relacdo
a linha de base. A pressdo diastdlica
variou significativamente durante o

teste, incluindo o periodo anterior
ao consumo no grupo placebo, entre-
tanto, ndo houve diferenca estatisti-
camente significativa entre os grupos
em qualquer tempo.

Osniveis de PG em jejum e pds-so-
brecarga nao diferiram entre os gru-
pos em qualquer visita. Entretanto, os
niveis de PG uma hora pés-sobrecarga
reduziram significativamente na oita-
va semana, comparado com a linha
de base no grupo LcS (P=0,036),
mas ndo no grupo placebo. A redu-
¢do nos niveis de PG uma hora pds-
sobrecarga nao foi observada apds o
periodo sem consumo. Os niveis de
GA no plasma diminuiram significati-
vamente em oito semanas comparado
com a linha de base apenas no grupo
LcS (P=0,002), e, consequentemente,
uma redugio significativamente maior
nos niveis de GA foi observada quan-
do comparada com o grupo placebo
(P=0,030). A reducéo nos niveis de
GA néo foi mantida apds o periodo
pés-intervencdo. Os niveis de HbAlc
nas semanas 8 e 12 foram significativa-
mente reduzidas, se comparado com
a linha de base somente no grupo LcS

(P=0,006 e P=0,000, respectivamen-
te). Nao houve diferenca significativa
entre os indices para a sensibilidade a
insulina e a secrecdo de insulina, tanto
dentro quanto entre os grupos.

Os niveis de TC, LDL-C, HDL-C e
nao-HDL-C aumentaram significativa-
mente se comparado a linha de base
na semana 8 (TC, P=0,001; LDL-C,
P=0,000; HDL-C, P=0,042; néo-
HDL-C, P=0,004) no grupo placebo,
mas nao no grupo LcS. Os niveis de
TC, LDL-C e ndo-HDL-C foram signi-
ficativamente menores no grupo LcS
do que no grupo placebo na semana
8 (TC, P=0,023; LDL-C, P=0,022;
nao-HDL-C, P=0,008). Na semana
12 essas diferencas ndo foram obser-
vadas. Quando as mudancas foram
comparadas com esses parametros a
partir da linha de base, o grupo LcS
mostrou melhorias nos niveis de nao-
HDL-C (P=0,0496), TC (P=0,079) e
LDL-C (P=0,084). Ndo houve mudan-
cas nos niveis de TAG durante o teste
em todos os grupos.

ESTRATIFICACAO
A andlise estratificada baseada no

PG pds-sobrecarga, glicoalbumina (GA), HbA1c, indice insulinogé-
nico, analise da resisténcia a insulina por modelo de homeostase
(HOMA-IR), HOMA-B e indice Matsuda foram avaliados como indices
de controle da glicemia. O perfil lipidico foi nivel de colesterol total
(TC), nao-HDL-C, colesterol lipoproteico de baixa densidade (LDL-C),
HDL-C e triacilglicerol (TAG).

Para elaboracao do Teste Oral de Tolerancia a Glicose (TOTG),
cada participante compareceu a clinica ap6s um jejum noturno (10
horas) para coleta de amostra de sangue em jejum da veia antecu-
bital. Também foi administrada uma solugao de 75g glicose anidra
em 225mL (Toleran-G75, Ajinomoto Pharma Co., Ltd., Toquio, Japao)
nos participantes. Amostras de sangue foram coletadas em 30, 60,
90 e 120 minutos ap6s a sobrecarga de glicose para medir a PG e
0s niveis de insulina sérica. As areas sob a curva para a PG durante
o TOTG foram calculadas utilizando a regra trapezoidal. Os valores
HOMA-IR, HOMA-B, indice insulinogénico e indice Matsuda foram
calculados utilizando as seguintes formulas: HOMAIR=(PG [mg/dL]
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xIns [uU/mL])405, em que PG, e Ins  representam a PG e o nivel de
insulina em jejum, respectivamente; HOMA-B=(Ins [uU/mL]x360)/
(PG,[mg/dL])-63); indice insulinogénico=(Ins, [uU/mL}-Ins [uU/mL]/
(PG, [mg/dL] - PG [mg/dL]), onde PG,; e Ins,, representam a PG e
0 nivel de insulina sérica a 30 minutos pds-sobrecarga, respecti-
vamente; e indice Matsuda=10.000/\/(PGo x Ins x PG médio x Ins
médio), em que PG médio e Ins médio representam as médias dos
niveis de PG e de insulina sérica, respectivamente, durante o TOTG.

As amostras de sangue foram centrifugadas a 1.200g por 10
minutos a temperatura ambiente para separar os componentes sé-
ricos. A determinagao dos parametros sanguineos foi realizada pela
LSI Medience Corporation (Téquio, Japao). O nivel de HbA1c no san-
gue total foi mensurado enzimaticamente utilizando um analisador
quimico (JCA-BM9130, JEOL Ltd., Toquio, Japao). Os niveis de PG, GA,
TAG, TC, LDL-C e HDL-C foram determinados enzimaticamente, e 0s
niveis de insulina sérica por um imunoensaio quimioluminescente.
Os niveis de nao-HDL-C foram calculados com a seguinte equagao:




probioticos

valor intermedidrio de PG duas
horas pds-sobrecarga (164mg/
dL) na linha de base foi reali-
zada para esclarecer que os
participantes mostraram boa
resposta ao probidtico. Entre as
pessoas com niveis de PG duas
horas pds-sobrecarga acima da
média dalinha de base (n=50),
a redugdo nos niveis de GA e
PG uma hora pds-sobrecarga
na semana 8 foi significativa-
mente maior no grupo L. casei
Shirota do que no grupo placebo
(P=0,036 e P=0,034, respecti-
vamente). Curiosamente, no
subgrupo com maior nivel de PG
duas horas pds-sobrecarga na li-
nha de base o aumento no indice
insulinogénico foi significativa-
mente maior no grupo LcS em
relacdo ao placebo (P=0,038),
mas mudangas similares nao
foram observadas no indice
Matsuda. No subgrupo com
menor nivel de PG duas horas
pds-sobrecarga nalinha de base
ndo houve diferenca significati-
va entre os valores dos grupos.
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nao-HDL-C = TC - HDL-C. Para as determinagdes antropométricas,
a altura foi medida na linha de base. O peso corporal foi avaliado
em cada visita, com o0s participantes vestidos com roupas leves e
descalgos. O IMC foi calculado usando a altura e o0 peso corporal
€ a pressao sanguinea foi avaliada em cada visita, utilizando um
esfignomandmetro digital padrao (HEM705IT, Omron Healthcare Co.,
Ltd., Kyoto, Japao). A porcentagem de gordura corporal foi avaliada
com o método de impedancia bioelétrica (Karada Scan HBF-3511T,
Omron Healthcare Co., Ltd.).

0 consumo alimentar foi avaliado com base no contetido da
alimentacao diaria realizada pelo participante por trés dias antes
de cada visita. Nutricionistas calcularam diariamente a energia
e 0 consumo de proteina, gordura e carboidratos, e a média foi
calculada pelo periodo de trés dias. A atividade fisica foi avaliada
por sete dias antes de cada visita. Os participantes utilizaram um
monitor de atividade (Active Style Pro HIA-350IT, Omron Healthcare
Co., Ltd.) durante cada periodo e as médias dos valores de ativida-

des fisicas por dia foram calculadas para cada periodo. O tamanho
da amostra necesséria foi calculado baseando-se na mudanca
esperada do nivel de PG pds-sobrecarga.

Considerando que o Lactobacillus casei Shirota poderia reduzir
0s niveis de PG até 20mg/dL e que o desvio padrao da mudanca
seria de 3bmg/dL, foi calculado que 48 participantes seriam ne-
cessarios em cada grupo para detectar qualquer diferenca entre os
grupos, com um poder de 80% e um nivel de significancia de 5%.
Este nimero foi aumentado para 50 por grupo para garantir uma
possivel desisténcia. Dados continuos sao apresentados como
média * desvio padrao. Os dados foram analisados utilizando PASW
Statistics 18 (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA). O teste t de Student nao
pareado foi realizado para comparar as diferencas entre 0s grupos.
0 teste t de Student, pareado com ajustes de Bonferroni-Holm
para 0os multiplos testes, foi utilizado para comparagdes dentro
do grupo. Foi considerado o valor bilateral de P<0,05 para indicar
significancia estatistica.
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Resultados indicam melhora

O estado pré-diabético com eleva-
dos niveis de PG pds-sobrecarga au-
menta o risco de DM tipo 2 e doencas
cardiovasculares. Para a prevencio
dessas doencas, € necessario o controle
pleiotrdpico das anomalias metabdli-
cas, como falha no controle glicémico
e dislipidemia. Embora algumas pes-
quisas clinicas tenham sugerido que a
suplementacdo com probiético melho-
ra o controle da glicemia nos pacientes
com DM tipo 2, ndo houve pesquisa
realizada com pré-diabéticos. Além
disso, este estudo investigou os efeitos
do LcS nos parametros glicémicos e
controle lipidico em obesos pré-diabé-
ticos caracterizados por hiperglicemia
pos-sobrecarga. Nao houve diferencas
significativas nos niveis de PG pds-so-
brecarga entre os grupos. No entanto,
areduciononivel de GA, que é um dos
marcadores tipicos de controle glicémi-
co, foi estatisticamente e significativa-

semanas 2 a 4 precedentes e refletem
uma flutuagio da glicose e um curso de
glicose pos-prandial.

Assim, a GA é considerada um mar-
cador apropriado em termos de monito-
ramento do controle glicémico. No gru-
po LcS, mas ndo no grupo placebo, os
niveis de PG uma hora pés-sobrecarga,
GA e HbA1c foram reduzidos na sema-
na 8 se comparado com alinha de base.
Além disso, areducdonos niveisde GA e
de PG uma hora pés-sobrecarga desapa-
receu depois do periodo sem consumo.
Esses resultados sugerem que o contro-
le glicémico no grupo LcS mudou para
melhor. Por outro lado, a redugio nos
niveis de HbA1lc foi mantido no grupo
LcS apds o periodo sem consumo. O
HbA1c é o marcador mais comum para
o diagndstico de diabetes, e issoreflete a
média dos niveis de glicose durante um
periodo relativamente maior (de 1 a 2
meses anteriores) do que a GA. Dessa

forma, a reducdo dos niveis de HbAlc
nas 12 semanas também poderia ser
atribuido ao consumo de LcS.
Enquanto o consumo e os niveis de
atividades fisicas permaneceram cons-
tantes ao longo do estudo, em ambos os
grupos, foi observado aumento no peso
corporal, de IMC e porcentagem de gor-
dura corporal nos dois grupos, quando
comparado com a linha de base. Esse
aumento também foi observado em
ambos os grupos apds o periodo pds-in-
tervencao, indicando que esse aumento
nao foi atribuido ao possivel aumento
de consumo cal6rico dos produtos-teste
(62 kcal/dia cada), mas sim a outros
fatores, como variacido sazonal. Nao
houve diferenca significativa nos para-
metros entre os grupos. Os marcadores
de controle glicmico permaneceram
constantes ao longo do estudo no gru-
po placebo, sugerindo que as mudancas
nos marcadores de controle glicémico

mente maior no grupo LcS em relacédo
ao placebo apds oito semanas. Os
niveis de GA indicam nivel

de glicose sanguineo

normal para as L]

LACTOBACILLUS CASEI SHIROTA

Estudos recentes com animais sugerem que processos
inflamatérios estao envolvidos com a disfuncdo de células
pancreaticas 3, assim como resisténcia a insulina. A inflamacao
relacionada com a obesidade € considerada um gatilho, pelo me-
nos parcialmente, pelas mudancas na composicao da microbiota
que leva ao aumento da permeabilidade intestinal e consequente
endotoxemia. Além disso, ha relatos de que a disbiose intestinal e
altas taxas de bactérias intestinais vivas no sangue sao observadas
em japoneses com DM tipo 2, indicando a existéncia de translocagao
de bactérias do intestino para a corrente sanguinea. Recentemente,

um estudo demonstrou que o LcS reduziu niveis plasmaticos de
lipopolissacarideos bacterianos e mudou a composicao da micro-
biota intestinal em modelos animais com esteatose hepatica. Por
outro lado, o LcS tem sido relatado por exibir efeitos benéficos via agoes
anti-inflamatorias contra doencas inflamatdrias intestinais, artrite e diabetes tipo 1 em
modelos animais e pacientes com cirrose alcodlica hepatica. Assim, a redugao da permeabili-
dade intestinal e a atividade anti-inflamatéria podem influenciar a funcdo da célula pancreética 3.
A hipercolesterolemia € outro fator de risco para o desenvolvimento de doencas cardiovascu-
lares. Além do mais, pré-diabéticos com elevados niveis de PG pds-sobrecarga exibem um perfil
lipidico pré-aterogénico incluindo altos niveis de nao-HDL-C e baixos niveis de HDL-C. Assim, o
controle dos niveis de colesterol sanguineo em obesos pré-diabéticos contribuiria para a reducao
do risco de doencas cardiovasculares. O potencial hipocolesterolémico dos probiéticos tem sido
verificado em pacientes hipercolesterolémicos e com diabetes tipo 2, mas nao em pessoas pré-
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de controle glicemico

observados no grupo LcS foram asso-
ciados com o consumo de LcS. Analises
estratificadas de acordo com a média
da linha de base dos niveis de PG duas
horas p6s-sobrecarga revelaram que o
consumo de LcS resultou em melhoria
significativa nos niveis de PG uma hora
pos-sobrecarga, e de GA no subgrupo da
linha de base com maiores niveis de PG
duas horas pos-sobrecarga (indicando
intolerancia a glicose relativamente se-
vera), mas ndo no subgrupo com linha
de base com niveis menores de PG duas
horas po6s-sobrecarga. Esses resultados
sugerem que o consumo de LcS tem o
potencial de melhorar o controle glicé-
mico, especialmente nas pessoas com
intolerancia a glicose relativamente
avancada, que sdo de alto risco para
DM e para doencas cardiovasculares.
Estudos prévios demonstraram que
o LcS melhorou a hiperglicemia pds-so-
brecarga e a resisténcia a insulina em

modelo animal obeso induzido por ali-
mentacdo gordurosa, preveniu a exa-
cerbacdo do controle glicémico e re-
duziu a acdo dainsulina por uma super-
alimentacao gordurosa em pesquisa cli-
nica envolvendo caucasianos. Em con-
trapartida, o consumo de LcS ndo afetou
osmarcadores de resisténcia a insulina,
como HOMA-IR e indice Matsuda, no
estudo atual. Ha algumas diferencas
na configuracdo entre esses estudos. O
grau deresisténcia a insulina na popula-
cao leste asidtica, incluindo japoneses,
¢ consideravelmente menor do que em
caucasianos. De fato, a resisténcia a
insulina observada nos participantes
deste estudo nao foi severa como ob-
servada nos caucasianos pré-diabéticos.
Estudos prévios foram realizados na
presenca de resisténcia a insulina exa-
cerbadamente aguda induzida por dieta
altamente gordurosa. Entretanto, neste
estudonéo foi avaliado adequadamente

o efeito do LeS na resisténcia a insulina.
Anélises estratificadas de acordo com os
valores médios de PG duas horas pds-
sobrecarga também encontraram que
o consumo de LcS pode aumentar o in-
dice insulinogénico — marcador de fase
primdria da capacidade de secrecio de
insulina—em pessoas com linha de base
maior para os niveis de PG duas horas
pos-sobrecarga. A falha na secregio de
insulina primaria estimulada pela glico-
se e aresisténcia a insulina sdo as princi-
pais causas de deficiéncia na tolerancia
a glicose. Além disso, a capacidade de
secrecdo dainsulina é desfavorecida na
populacio leste asidtica e a reducdo no
indice insulinogénico € o principal fator
envolvido no elevado valor de PG uma
hora pés-sobrecarga em japoneses. Por-
tanto, o LcS pode afetar o controle glicé-
mico via melhoria na funcio da célula
pancreatica em pessoas com intoleran-
cia a glicose relativamente avancada.

TEM POTENCIAL HIPOCOLESTEROLEMICO

diabéticas. Neste estudo, um aumento significativo foi observado nos
niveis séricos de TC, LDL-C e nao-HDL-C no grupo placebo, enquanto
0 grupo LcS manteve os niveis constantes. O aumento nos niveis de
TC, LDLC e nao-HDL-C foram inibidos no grupo LcS quando comparado
com o placebo nas oito semanas. Como 0s niveis séricos de colesterol,
como TC, LDL-C e HDL-C foram altos e nao retornaram a linha de base
no grupo placebo apds o periodo pés-intervencao, 0 aumento nos niveis
de colesterol sérico foi considerado devido a variagoes sazonais, que
sa0 maiores no inverno na populacao japonesa. Esses resultados su-
gerem que o consumo de LcS inibe 0 aumento dos niveis de colesterol
sanguineo. Estudos epidemiol6gicos demonstraram que a hiperglicemia
pés-sobrecarga de glicose e a DM tipo 2 estao fortemente associadas
com alto nivel de nao-HDL-C e baixo HDL-C séricos, mas sao fracamente
ou nao associados com 0s niveis séricos de TC e LDL-C. Além disso,
mecanismos estruturais do efeito redutor de colesterol do L. casei
Shirota podem ser independentes da melhoria do controle de glicemia.

Apesar de os efeitos hipocolesterolémicos e mecanismos de acao
dos probiéticos diferirem entre as variedades e espécies, 0s seguintes
mecanismos sao propostos: assimilacao de colesterol; ligacao/incor-
poracao do colesterol aos componentes celulares, como superficie
ou membrana celular; desconjugacao enzimatica de sais biliares pela
hidrolase dos sais biliares e inibicao da sintese de novo do colesterol
para acidos graxos de cadeia curta produzidos por probiéticos. O L. casei

Shirota é capaz de assimilar o colesterol in vitro e foi observado que a
administracao oral de componentes da sua parede celular aumenta a
secrecao de esterol fecal e inibe 0 aumento do nivel sérico de TC em ra-
tos alimentados com colesterol. Assim, o LcS tem potencial de prevenir
a hipercolesterolemia pela redugao da absorcao de colesterol através
da ligagao e/ou assimilagao dos esterdis em obesos pré-diabéticos.
Houve algumas limitacdes neste estudo. Nao foi observada dife-
renca significativa nos niveis de PG pds-sobrecarga entre 0s grupos
e o efeito benéfico do LcS na hiperglicemia pds-sobrecarga nao foi
claramente demonstrado. Entretanto, a reducao estatisticamente
significativa nos niveis de GA no grupo LcS, comparado com o placebo
e 0s encontrados nas analises estratificadas, sugere que o LcS tem
potencial de exercer efeitos favoraveis no controle da glicemia. Também
nao foram investigadas a influéncia do LcS nos marcadores de infla-
macao, funcao na barreira intestinal e na composicao da microbiota.
Assim, 0 exato mecanismo de a¢ao do LcS permanece desconhecido
e sao necessarios estudos adicionais para esclarecer seus efeitos
benéficos no controle da glicemia em um nlimero maior de participantes
com intolerancia a glicose avangada e/ou resisténcia a insulina, e 0s
mecanismos de acao utilizando modelos animais e/ou pesquisas
clinicas. Os resultados deste estudo sugerem que o LcS pode afetar
favoravelmente as anomalias metabdlicas em obesos pré-diabéticos,
embora os efeitos no controle da glicemia sejam limitados. @
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Acima: CompLEX0 FABRIL DE LORENA, NO INTERIOR DO EsTADO DE SA0 PAuL0. FOTOS ANTIGAS: A PRIMEIRA FABRICA INSTALADA PELA YAKULT No BRASIL, No ABC PAULISTA.

YAKULT COMEGOU A
PRODUCAQ DO LEITE
FERMENTADO NO PAS
FM 1968 E, DESDE ENTAQ,
SE ESTABELECEU COMO
MARCA DE CONFIANCA
PARA MILHOES DE
CONSUMIDORES
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Yakuit

Adenilde Bringel

fim da década de 1950 e
inicio dos anos 1960 no
Brasil foram marcados por
intimeros eventos impor-
tantes, com destaque para a abertura
da economia brasileira para o capital
internacional, promovida pelo gover-
no Juscelino Kubitschek. Com a me-
dida, o Brasil passou a receber varias
industrias multinacionais, principal-
mente montadoras de veiculos como
Ford, General Motors, Volkswagen
e Willys, que escolheram a cidade
de Sao Bernardo do Campo, no ABC
paulista—com facil acesso ao porto de
Santos - para instalar as suas fabricas.
Em abril de 1966 chegaram ao Bra-

EX[

sil os primeiros quatro executivos da
matriz da Yakult, do Japdo, que tinham
recebido a incumbéncia de procurar
uma area favoravel para a instalagdo
da primeira fabrica no Pais. Em julho
do mesmo ano foi criada a filial brasi-
leira e, em dezembro, o grupo escolheu
olocal que abrigaria a nova fabrica: um
terreno de 7,26 hectares localizado no
Sitio Morro Grande, distrito de Riacho
Grande, também em S&o Bernardo do
Campo, em area preservada de Mata
Atlantica - cuja fabrica ocupou apenas
3% do total do terreno, que continua
intocado até hoje.

Naquela época, as necessidades da
populacéo brasileira eram muito pa-
recidas com as do Japao no inicio do



0 anos no Brasil
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A DIR.: O PRESIDENTE DA KANTOH YAKuLT, Hisami IVIATSUZONO, CORTA A FITA INAUGURAL AO

século XX, quando o médico sanitaris-
ta Minoru Shirota desenvolveu o Leite
Fermentado Yakult com Lactobacillus
casei Shirota. As condicOes precarias
de infraestrutura urbana e de sanea-
mento bdsico no Brasil causavam mui-
tas doencas intestinais, que provoca-
vam especialmente diarreia e acome-
tiam principalmente as criangas. Por
isso, a Yakult entendeu que também
poderia beneficiar a saide intestinal
da populacdo brasileira com o seu
alimento com probidtico e escolheu
o Pais para abrigar a primeira fabrica
fora do continente asiatico.

O novo mercado que se abria para
a Yakult era muito importante, pois
a empresa considerava o Brasil um

‘pais com grandes possibilidades’ e,
por isso, a cerimdnia de inauguracdo
da fabrica, em junho de 1969, contou
com a presenca do Dr. Minoru Shirota,
entdo presidente da Yakult Honsha;
do presidente da Kantoh Yakult (acio-
nista na época), Hisami Matsuzono, e
de muitas autoridades brasileiras. A
fébrica ja havia comecado a funcionar
desde outubro de 1968, com producgio
média didria de 10 mil frascos de lei-
te fermentado com Lactobacillus casei
Shirota no primeiro ano. Ao mesmo
tempo em que selecionavam e treina-
vam as primeiras comerciantes auto-
nomas (Yakult Ladies) para a venda
porta a porta - principio adotado pelo
fundador da Yakult para levar o leite

DE AUTORIDADES, EM 1969

fermentado a todas as pessoas, nos
locais mais longinquos —, os préprios
gestores faziam a comercializacdo
dos produtos, explicando aos consu-
midores os beneficios do probidtico da
Yakult para a saide intestinal.

“Era complicado explicar para
os consumidores que naqueles fras-
cos havia microrganismos vivos em
quantidade suficiente para colonizar
amicrobiota intestinal”, conta o presi-
dente do Conselho Administrativo da
Yakult do Brasil, Masahiko Sadakata,
um dos quatro imigrantes que chega-
ram ao Pais em 1966 com a responsa-
bilidade de implantar a fabrica e que
esteve a frente da presidéncia da filial
brasileira de 1991 a 2010. A maioria
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As PRIMEIRAS COMERCIANTES AUTONOMAS (YAKULT LADIES) EM ACAO NO BRASIL ERAM DONAS DE CASA

das mulheres brasileiras ndo trabalha-
va naquela época e também foi dificil
encontrar senhoras que tivessem o
perfil que a empresa precisava. Mes-
mo assim, no primeiro ano de fabrica-
cdo a Yakult ja vendia cerca de 10 mil
frascos de leite fermentado por dia,
apenas no sistema domiciliar. No ano
seguinte — 1969 —a quantidade didria
comercializada ja era de quase 44 mil
frascos. Atualmente, a producdo mé-
dia é de 2 milhoes de frascos diarios.

Quatro anos depois da inaugura-
cao da fabrica no Brasil, os consumi-
dores do Rio de Janeiro passaram a
receber os produtos da Yakult. Sete
anos depois, o leite fermentado co-
mecou a ser comercializado, também,
no varejo. Ano a ano, a Yakult con-
quistava mais e mais consumidores,

A DIR.: A PRIMEIRA LINHA DE PRODUGAO DO LeiTE FERMENTADO YAKULT, EM SA0 BERNARDO DO CAMPO. ATUALMENTE, A EMPRESA OFERECE TRES VERSOES DO PRODUTO, QUE
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que percebiam que o leite fermentado
fazia bem a saide intestinal. Em 1983
e 1991, a empresa criou duas novas
unidades de producdo no Complexo
Fabril de Sdo Bernardo do Campo. E,
em 1999, para possibilitar uma maior
expansao, foi inaugurada a segunda
fabrica, no municipio de Lorena (inte-
rior de Sdo Paulo). Ampliado em 2013
com investimentos proprios da ordem
de R$ 40 milhdes, o Complexo Fabril
de Lorena passou a produzir toda a
linha de produtos e esta entre os mais
modernos da Yakult no mundo.

O CEO da Yakult do Brasil, Eishin
Shimada, lembra que, desde que o
Leite Fermentado Yakult foi apresen-
tado para a sociedade brasileira, ha
50 anos, o Brasil mudou muito e a
empresa seguiu inovando em seu

b

portfélio de produtos para atender
as novas necessidades dos consumi-
dores. “Hoje, temos uma nova pro-
posta para os nossos consumidores,
com trés versoes do leite fermentado
direcionadas a publicos especificos.
Diante da vida agitada, do estresse
e do uso mais frequente de medica-
mentos, acreditamos que, hoje, sdo
os jovens e adultos que mais preci-
sam aproveitar os beneficios do con-
sumo do Leite Fermentado Yakult com
Lactobacillus casei Shirota”, afirma.
Atualmente, a empresa mantém
portfélio composto de Leite Fermen-
tado Yakult, direcionado a toda a fa-
milia; Yakult 40, indicado aos adultos
com vida agitada e idade avancada;
Yakult 40 light, com apenas 30kcal
e dirigido a pessoas que levam uma




vida moderna e se preocupam com o
menor consumo de calorias; sobre-
mesa lactea fermentada Sofyl (em
trés sabores) e Sofyl Baunilha Light;
Suco de Maca Yakult; alimento com
extrato de soja Tonyu; bebida lactea
fermentada com suco de frutas Yodel
e bebidas adicionadas de nutrientes
essenciais Taffman-EX e Hiline F, estas
direcionadas ao publico adulto.

LIDERANCA

Desde que introduziu o Leite Fer-
mentado Yakult com Lactobacillus
casei Shirota no Brasil, ha 50 anos, a
empresa mantém a lideranca de ven-
das do produto — carro-chefe da mul-
tinacional em todo o mundo. O Lei-
te Fermentado Yakult também foi o
primeiro do Pais a receber a certifi-
cacdo de ‘alimento com alegacGes de
propriedade funcional e/ou de sau-
de’ da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), em 2001. O CEO
da filial brasileira destaca que, além
da grande extensdo territorial e de re-
cursos naturais, o Pais tem um poten-
cial humano muito grande.
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E FABRICADO COM A MAIS ALTA TECNOLOGIA EM LORENA

Fotos: Arquivo Yakult

SHIROTAISMO COMO FILOSOFIA

0 fundador da Yakult,
Dr. Minoru Shirota, era
um pesquisador da Uni-
versidade de Kyoto, no
Japéo, quando descobriu
que o intestino era o
centro difusor da saude
humana. Preocupado
com a salde da popu-
lacdo de seu pais, que
tinha muitos problemas
intestinais, o cientista
desenvolveu intensas
pesquisas com objetivo
de descobrir como o0s
lactobacilos consegui-
riam superar as defesas
do sistema digestério,
sobreviver a acidez do
estomago e chegar vivos
ao intestino, a fim de
melhorar o ambiente in-
testinal e contribuir para
0 equilibrio da microbiota
intestinal.

Em 1930, o pesqui-
sador conseguiu cultivar,
em seu laboratério, 0s
lactobacilos que seriam
a base do Leite Fermen-
tado Yakult, denomina-
dos Lactobacillus casei
Shirota em homenagem ao seu descobridor. “O Dr. Minoru Shirota dedicou a vida
inteira as pesquisas sobre o Lactobacillus casei Shirota, com objetivo de comprovar os
beneficios da cepa para a salde”, destaca o presidente da Yakult do Brasil, Atsushi
Nemoto. Quem ingere o Leite Fermentado Yakult com Lactobacillus casei Shirota
diariamente mantém a microbiota intestinal saudavel, pois aumenta a quantidade
de microrganismos benéficos. Com isso, ha comprovada inibicao da proliferacao de
bactérias nocivas, contribui¢ao para a digestao e maior aproveitamento dos alimentos,
controle da formagao de substancias toxicas e regularizacao das fungdes intestinais.

Gracas ao investimento em pesquisas e a disseminacao de informacgdes sobre
a microbiota intestinal, a maioria da comunidade cientifica ja entende a importancia
de ter um intestino saudavel para prevenir doencas. Com o0 avango das pesquisas,
0s cientistas também tém conseguido demonstrar a estreita relacao da saude intes-
tinal com a preservacao do sistema imune e com a prevencao de alergias, doencas
respiratorias, enfermidades metabdlicas e até mesmo doencas psiquiatricas, por
meio do eixo cérebro-intestino. “O conhecimento sobre a microbiota intestinal, assim
como 0 avanco significativo na area de probidticos, tém permitido que boa parte da
populacao compreenda a importancia do ambiente intestinal para a manutengao da
salde. E os resultados das mais recentes pesquisas reforcam que a premissa do Dr.
Minoru Shirota estava correta: o intestino é realmente responsével pela salde geral
do organismo e pode nos conduzir & longevidade”, reforca o presidente da Yakult do
Brasil, Atsushi Nemoto. @

Yakult Honsha

O MEDICO E PESQUISADOR IVIINORU SHIROTA, FUNDADOR DA
YAKULT, ACREDITAVA NA IMPORTANCIA DO INTESTINO PARA A SAUDE
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VisconbpE DE IVIAUA E A PORTA DE ENTRADA PARA UMA REGIAO REPLETA DE ATRACOES

Encantos da Serra

CIRCUITO SE ESTENDE

POR VARIAS CIDADES NOS
FSTADOS DF SAQ PAULO, RIO
DE JANEIRO E MINAS GERAIS

Fernanda Ortiz
Especial para Super Saudavel

om tranquilidade tipica das
cidades do interior, o circui-
to da Serra da Mantiqueira
- uma cadeia montanhosa
que se estende pelos estados de Sao
Paulo, Minas Gerais e Rio de Janeiro —
se destaca pela excelente gastronomia,
pela paz do convivio com a natureza,
pela atmosfera romantica e, evidente-
mente, por uma boa pitada de aventu-
raem meio a paisagens deslumbrantes.

MonTE VERDE FICA No SUL DE IMINAS GERAIS E ATRAI FAMILIAS E CASAIS APAIXONADOS DEVIDO AO CLIMA DE MONTANHA E A ARQUITETURA ALPINA

O clima frio da serra em meio a Mata
Atlantica, onde as quatro estacoes do
ano se definem bem ao estilo europeu,
se completa com uma paisagem com-
posta de montanhas, vales, bosques de
araucdrias, trilhas e cachoeiras, além
de fauna bem diversificada. Tudo isso
agrada desde os turistas em busca de
descanso até os entusiastas pelo mon-
tanhismo e seus desafios.

Devido a altitude, a regido possui
temperaturas mais amenas durante
o dia, em decorréncia das massas de
ar e chuvas que ocorrem nas suas en-
costas, e mais frias a noite. Nos picos
mais elevados da serra, o frio costuma
Ser mais intenso e as temperaturas, no
inverno, podem ser negativas, incluin-
do registros de precipitacoes de neve
em alguns deles. Com aproximada-
mente 500 quilémetros de extensdo,

o0 circuito comeca proximo a cidade
de Braganca Paulista e segue para o
leste, desenhando as divisas dos trés
estados brasileiros até a cidade mineira
de Barbacena. A regido possui cerca de
30 opcoes de destino entre vilas e mu-
nicipios, além de diversas unidades de
conservagao, como a area de protecdo
ambiental Serra da Mantiqueira, o Par-
que Nacional do Itatiaia e os Parques
Estaduais Serra do Brigadeiro e Serra
do Papagaio.

Nafaixa paulista, Campos doJordao
é, sem duvida, o destino mais famoso.
Com diversos atrativos turisticos, uma
vida noturna animada, um importante
cendrio cultural e excelente infraestru-
tura, a cidade atrai milhares de turistas
durante o ano todo, em especial no més
de julho, quando ¢€ realizado um dos
festivais de inverno mais famosos do
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Brasil. No entanto, se o viajante estiver
a procura de um local menos agitado,
avizinha Sao Bento do Sapucai agrada
pelo turismo rural. Pequena, hospita-
leira e acolhedora, tem como principal
ponto turistico o complexo da Pedra
do Bau - segundo Monumento Natu-
ral do Estado de Sdo Paulo —, onde é
possivel contemplar a vista, fazer esca-
ladas, trilhas e voo livre. Outras atra-
coes, como a Cachoeira dos Amores, 0s
pontos culturais localizados no centro
da cidade - Igreja Matriz e Capelinha
do Mosaico —, o bairro do Quilombo,
que retine ateliés e arteséos, e 0 me-
lhor da cozinha caipira feita no fogao a
lenha completam o passeio. Ainda em
Sao Paulo, os municipios de Monteiro
Lobato, Santo Antonio do Pinhal, Sdo
José dos Campos, Pindamonhangaba e
Piquete também séo excelentes opcoes

SAo BENTO DO SAPUCAI AGRADA PELO TURISMO RURAL

a Mantiqueira

para curtir o frio e as belezas naturais
daserra.

SANTUARIO ECOLOGICO

Com aproximadamente 27 quilo-
metros de extensio, as vilas de Marin-
g4, Maromba e Visconde de Maué — a
ultima deu nome e fama a regido —
abrangem os municipios de Resende
e Itatiaia, no Rio de Janeiro, e Bocai-
na, em Minas Gerais. Essa regido for-
ma um santudrio ecoldgico e oferece
muitas opcoes de passeios, hospeda-
gens, bares, lojas, chocolaterias e belas
paisagens, assim como uma importan-
te produgao cultural com exposicoes
de artes, feiras de livros, concerto de
musica erudita e popular. A culina-
ria, influenciada pelos colonizadores,
€ uma atracdo a parte, oferecendo a
tradicional comida caseira.

SuicA MINEIRA CONVIDA AO DESCANSO

Rica em belezas naturais, a vila de
Visconde de Maué é a porta de entrada
da regido e tem como um dos princi-
pais cartdes postais a Pedra Selada, a
uma altitude de 1.755 metros, que pro-
porciona vista panoramica, escaladas
e rapel, além da observacéo da flora
e fauna. As caminhadas por trilhas
colocam o visitante em contato com
a beleza da mata, enquanto que o Rio
Preto e seus afluentes formam saltos e
piscinas naturais de dguas cristalinas,
com destaque para a Cachoeira do Es-
correga, 0 Complexo de Cachoeiras do
Aracd, a Prainha e o Poco da Usininha.
Proximo a essa regido, as cidades de
Cunha, Itatiaia, Penedo, Teresopolis e
Petrépolis, no Rio de Janeiro, comple-
tam o circuito da Mantiqueira.

Fontes: Prefeitura de Camanducaia/Secretaria de
Turismo de S&o Bento do Sapucai/Prefeitura de Resende

Pequenas, charmosas e pacatas, as cidades da Serra da Man-
tiqueira localizadas no sul de Minas Gerais se destacam pelas
paisagens de tirar o folego, atraindo casais e amantes da natureza.
Airuoca, Itamonte, Gongalves, Passa Quatro, Carvalho e Bueno Bran-
dao s&o apenas algumas das muitas opgoes. Mas, entre todas, um
dos destinos mais procurados € Monte Verde — conhecida como a
Suica Mineira. Essa vila embutida na Mantiqueira fica a mais de 1,5

mil metros de altitude e chama atencao por sua arquitetura alpina
e pela diversidade de atrativos turisticos, opcoes de hospedagens,
culinaria, esportes radicais, trilhas e muito ar puro. Acolhedora, Monte
Verde recebe e agrada familias com criangas, jovens em busca do
ecoturismo e casais apaixonados, tudo gracas a sua geografia, que

atende tanto quem busca o turismo contemplativo como os que
desejam explorar a regiao com mais emogao.

Cinco das trilhas mais frequentadas da regiao — Pedra Redonda,
Pedra Partida, Chapéu do Bispo, Platd e Pico do Selado —fazem parte
do Parque Ecolégico Verner Grinberg, com acesso gratuito e trilhas
autoguiadas. Além disso, os turistas podem praticar rafting e tirolesa,
fazer passeios a cavalo, de charrete, jipe e quadriciclo. Outras grandes
atracdes da cidade sao a pista de patinagao no gelo e a roda d’agua,
localizada na entrada de Monte Verde, local ideal para caminhar,
fotografar e contemplar a superficie do lago, que reflete a imagem
das montanhas ao fundo e que, quando coberto pelas geadas nas
manhas mais frias, deixa o cenario ainda mais bonito. @
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Os médicos que desejarem receber a revista Super
Saudavel devem enviar todos os dados pessoais, CRM e

especialidade para o e-mail cacy@yakult.com.br. Para

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

OPINIAO DOS LEITORES

“Ortopedia e Traumatologia sdo mi-
nhas especialidades e, como médico-
cirurgido, agradeco-lhes toda matéria
publicada pela revista Super Saudavel,
que tenho em grande conceito. A revista
tem uma linguagem clara e precisa, além
de informacdes uteis. Quero parabeniza-
los pelos excelentes e variados artigos.
Continuem com a publicacdo e com
a divulgacdo dos produtos Yakult e
estardo, assim, contribuindo para uma
melhor qualidade de vida para todos.”
Dr. Marcelo Saragiotto

Serra Negra — SP.

“Tive o prazer e o privilégio de ler a
revista Super Saudavel, da empresa
Yakult do Brasil. Fiquei impressionado
e maravilhado com o contetddo da
revista em todos os sentidos. Sou
consumidor ativo do Yakult 40 e de
toda a linha de produtos, que sdo muito
saudaveis. Tenho 75 anos e gosto muito
dos produtos da Yakult, pois acho que
sdo elaborados com muita qualidade e

eficiéncia. Peco, por favor, para registrar
meu nome e endereco para receber a
revista Super Saudavel, pois acho ma-
ravilhosa. Caso eu seja contemplado,
agradego de coracio! Muito obrigado
e parabéns!”

Valter de Angelis

Tatuapé — Sao Paulo - SP.

“Sou proprietario de uma clinica odon-
toldgica com fluxo de 1.000 pacientes
por més e gostaria de disponibilizar
a revista Super Saudavel para os
pacientes, pois gostei dos contetidos
abordados, assuntos para uma clientela
especifica e com leitura sem restri¢des
para adultos e criancas.”

Dr. Mercides Antonio Cognetti

Sao José do Rio Preto — SP.

“Primeiramente, gostaria de parabeniza-
los pelas matérias publicadas na revista
Super Saudavel, principalmente as
relacionadas a obesidade. Trabalho na
clinica Novagastro e temos tratamen-

tos com cirurgia baridtrica, além de
cirurgido, endocrinologistas e equipe
multidisciplinar composta por nutri-
cionista, fisioterapeuta, educadora
fisica e psicdlogas. Achei a revista bem
interessante e ttil.”

Monica G. da S. Marinho

Bauru - SP.

“Gostei muito da matéria ‘A fundamental
importéncia dos telomeros’, publicada
na edicdo 78 da revista Super Saudavel.
Ficou dtima! Parabéns!”

Prof* D= Florencia M. Barbé-Tuana
Porto Alegre —RS.

“Sou enfermeira estomoterapeuta,
estive em um consultério médico e
me interessei por uma reportagem de
capa da revista Super Saudavel, cujo
titulo é ‘Intestino saudavel conduz a
longevidade’. Gostaria de ter acesso a
revista.”

Glaura Pires Gongalves

Londrina - PR.

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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TENHA UMA VIDA MAIS SAUDAVEL COM YAKULT.

Consumir Yakult diariamente ajuda vocé a manter uma vida mais saudavel,
porque e 0 unico com o probiotico* Lactobacillus casei Shirota, que chega vivo
e em grande quantidade ao intestino e contribui para o equilibrio da flora intestinal.

Qual é o seu YakuLr?

L. casei shirotd

e pesuume AL

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

Leite Fermentado Yakult,
feito para toda a familia.

Para um amanhd& mais sauddvel, Yakult hoje.

Yakult 40 light possui 40 bilhoes
de Lactobacillus casei Shirota e
e indicado para as pessoas que

levam uma vida moderna e se
preocupam com 0 consumo
menor de calorias.

*microrganismos vivos que, quando administrados em quantidades adequadas,
proporcionam beneficios & satde do hospedeiro. (FAO/OMS 2001)
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