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CARTA DO EDITOR

alto custo das doengas

cardiovasculares no Brasil e no

mundo reflete a importancia

de a sociedade, os profissionais
da satide e os governos terem
muito mais aten¢do com agoes de
preven¢do. Embora os fatores de risco
sejam amplamente conhecidos, a
sociedade ainda precisa aprender a
ter mais cuidado com a obesidade,
a hipertensdo, o sedentarismo e o
colesterol. A alimentagdo adequada
¢ outra aliada para o controle dessas
doengas e, nos tiltimos anos, cientistas
de vdrias partes do mundo também tém
conseguido demonstrar que as bactérias
que compobem a microbiota intestinal
podem ter um papel importante para
prevenir o risco cardiometabdlico.
Outro problema preocupante é a
depressdo pos-parto, que atinge um
niimero alto de mulheres, inclusive
no Brasil, e pode ter consequéncias
devastadoras para as familias. A
boa noticia € que, em um futuro
proximo, a ciéncia poderd conhecer o
genoma de cada individuo. Com esse
conhecimento, além de prevenir uma
série de enfermidades, serd possivel
oferecer a possibilidade de diagndsticos
mais rdpidos e precisos por meio da
medicina de precisdo. Boa leitura!

MMMLBW
EXPEDIENTE

A revista Super Saudavel é uma publicagéo da Yakult SA
Indstria e Comércio dirigida a médicos, nutricionistas,
técnicos e funcionarios.

Coordenacdo geral: Atsushi Nemoto

Producao editorial e visual: Companhia de Imprensa
Divisdo Publicagdes — Telefone (11) 4432-4000
Editora responsavel: Adenilde Bringel - MTB 16.649
adbringel@companhiadeimprensa.com.br
Editoracéo eletronica: Companhia de Imprensa
Designer grafico: Silmara Falcdo

Fotografia: Arquivo Yakult/llton Barbosa

Capa: Depositphotos/sgback

Impressao: Grafica Plural Telefone (11) 4512-9572
Cartas e contatos: Yakult SA IndUstria e Comércio
Rua Porangaba, 170 — Bosque da Satide — Sao Paulo

CEP 04136-020 - Telefone 0800 131260 — www.yakult.com.br
Cartas para a Redagao: Rua José Versolato, 111 - Cj 1024
Bloco B - Centro — Sdo Bernardo do Campo — SP

CEP 09750-730

DIREITOS RESERVADOS

E proibida a reproducéo
total ou parcial sem prévia
autorizacdo da Companhia
de Imprensa Divisao
Publicacdes e da Yakult.

msm'mE

Uma alimentagdo saudavel,
balanceada, fracionada,
variada e exclusiva para cada
individuo pode diminuir o
risco de doengas do coragdo

Variaveis sociais, culturais
e socioecondmicas podem
influenciar uma mulher a
desenvolver um quadro
de depressdo pds-parto

m DESTAQUE

Yakult do Brasil investe

nas redes sociais para criar
lembranca da marca e ficar
préxima dos consumidores.
Nova campanha publicitaria
lembra que é importante
ingerir o leite fermentado
com o exclusivo probidtico
Lactobacillus casei Shirota
diariamente para manter a
microbiota intestinal saudavel
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0 Brasil perde, anualmente, em torno de R$ 56
bilhdes com gastos no sistema de salde e com
a perda de produtividade do trabalhador devido
as doencas cardiovasculares, que representam
cerca de 17,7 milhdes de 6bitos por ano no
mundo e aproximadamente 350 mil no Pais

PESQUISA &
TECNOLOGIA

Troca de plasma para cortar a
evolucdo da febre amarela e
técnica de ablagdo com

0 uso de micro-ondas para

o tratamento do cancer

PROBIOTICOS

Estudos tém indicado a
possibilidade de prevenir
e tratar as doengas
cardiometabdlicas a partir
da microbiota intestinal

£ Fz]entrevista

A professora titular do Departamento de
Genética e Biologia Evolutiva do Instituto
de Biociéncias da USP, Lygia da Veiga
Pereira, é a coordenadora do projeto
DNA do Brasil. O objetivo é desvendar o
genoma do povo brasileiro e inserir o Pafs
na medicina de precisao, que seré capaz
de prever as predisposicoes genéticas de
cada individuo para diferentes doengas

ARTIGO
CIENTIFICO

Estudo clinico demonstra

que o probiético L. casei
Shirota melhora a eficacia

da amoxicilina-sulbactam no
combate a pneumonia infantil

E TURISMO

Africa do Sul convida os visitantes a conhecerem sua
diversidade de cultura, culinaria, paisagens e atragoes, com
destaque para os safaris em meio a natureza selvagem

VIDA
SAUDAVEL

Terapia Assistida por Animais
tem sido usada com grande
sucesso por gerar beneficios
fisico, psicoldgico e social em
pacientes de todas as idades
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0 ALTO CUSTO DAS DOENGAS

F da Orti
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H | PERTE N S AO, rincipal causa de mortes em todo o mundo, as doencas cardiovasculares re-
presentam aproximadamente 17,7 milhdes de 6bitos por ano, segundo dados

OBES | DADE E . da Organizacdo Mundial da Satide (OMS). No Brasil, a média anual chega a
TAB AG | S I\/I 0 S AO 350 mil, o que corresponde a uma vida perdida a cada 40 segundos, nimeros
que vém se repetindo hd mais de uma década e que aumentam a cada ano.

ALG U NS EXE M PLOS O Cardiometro da Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) mostra que, de janeiro
até dia 7 de abril de 2020, os registros ja ultrapassavam 105 mil mortes. Os dados sdo

DE FATO R ES DE RlSCO tao alarmantes que as complicacdes cardiovasculares sdo duas vezes maiores que o

ntmero de 6bitos por cAncer. Entre os principais fatores de risco se destacam maus
habitos de vida, como sedentarismo, tabagismo, consumo excessivo de sédio e abuso
de bebidas alcodlicas, assim como doencas cardiometabdlicas — diabetes, obesidade e
hipertensao arterial — e altos indices de colesterol e triglicerideos. Além dos impactos
navida do individuo, as doencas cardiovasculares representam um problema de saide
publica, principalmente em relacdo aos gastos elevados com tratamentos, internacoes
e perda de produtividade.
Apesar da alta incidéncia em todo o mundo, o maior ntimero de mortes ocorre em
paises de baixa renda e em desenvolvimento, como é o caso do Brasil.
“De forma geral, nesses paises os fatores de risco sdo controlados de
maneira mais precdria. Ha, por exemplo, maior porcentagem de
pacientes diabéticos, hipertensos, com colesterol elevado sem con-
trole adequado de suas enfermidades, o que aumenta o risco de
desenvolvimento de doenca cardiovascular”, comenta o médico
cardiologista Fabio Castilho, docente do Departamento de Cli-
nica Médica da Faculdade de Medicina da Universidade Federal
de Minas Gerais (UFMG). Além disso, boa parte da populacéo
nesses paises ndo tem acesso a satide basica, desconhece oundo
controla a doenca, ndo pratica atividades fisicas e tem hdbitos
alimentares nada ortodoxos, uma vez que produtos saudaveis e
organicos custam muito mais que os ultraprocessados.
Recentemente, um levantamento realizado pela consul-
toria Deloitte Access Economics, da Austrélia, em parceria
com o Instituto do Coracio do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo
(InCor-HC-FMUSP) - que revisou a parte cientifica
do estudo — apontou o custo biliondrio das doencas
cardiovasculares para a economia do Brasil. O Pais
consome em torno de R$ 56 bilhdes anualmente
em gastos no sistema de satide e com a perda de
produtividade do trabalhador. O cardiologista Fer-
nando Bacal, diretor da Unidade Clinica de Trans-
| plante Cardiaco do InCor, comenta que para chegar
a esses dados foram avaliadas quatro das principais
| doencas: insuficiéncia cardiaca, hipertensao arterial,
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CARDIOVASCULARES

FernANDO BacaL

infarto do miocérdio e fibrilacdo atrial.
“Muito prevalentes no cendrio brasileiro,
essas doencas, segundo os dados anali-
sados, geram grande impacto na socie-
dade, especialmente devido as despesas
com tratamentos, internacoes, auséncia
de produtividade pelo afastamento do
trabalho, fornecimento de assisténcia
formal e informal, assim como perdas
incapacitantes em relacdo ao bem-estar”,
descreve.

Segundo estimativas da pesquisa,
essas quatro doencas cardfacas afetam
aproximadamente 45,7 milhoes de pes-
soas no Brasil, ou seja, 32% da populacédo
adulta. Destas, 32% sofrem de hiperten-
sd0, 2% tiveram infarto do miocardio, 2%
tém insuficiéncia cardiaca, 0,8% possui
fibrilacdo atrial e os outros 63,2% sdo
divididos entre individuos com mais de
uma dessas condicoes ou com alguma
outra doenca nao analisada no estudo.
Com o ajuste por comorbidades, o custo
total no Brasil, em 2015, foi de R$ 56,4
bilhdes, com 63% desse valor concentra-
do no sistema publico de satde, o que
significa importantes perdas financeiras
para o Pais. “De acordo com a andlise, 0
infarto do miocardio apresentou o mais
alto custo, com R$ 22,4 bilhdes, seguido

Sérgio Cruz
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FABio CasTILHO

da insuficiéncia cardiaca, com R$ 22,1
bilhdes; hipertensdo, com R$ 8 bilhoes
e, por fim, fibrilacdo atrial, com R$ 3,9
bilhdes”, enumera. O cardiologista Fer-
nando Bacal ressalta que a prevencio,
atencdo primdria e uma melhor gestdo
das doencas cardiacas poderiam resultar
em significativos beneficios para melho-
rar o bem-estar e preservar a economia.

Essa pesquisa, que é parte de um
estudo maior realizado na América
Latina, com resultados especificos para
paises como México, Chile, Peru, Vene-
zuela, Colémbia, Equador, Panama e El
Salvador, analisou também a relacéo
de custo-efetividade da telemedicina e
do suporte telefénico estruturado para
pacientes com insuficiéncia cardiaca. O
médico Fernando Bacal ressalta que o uso
dessas intervencoes se caracteriza como
importante recurso de assisténcia a sad-
de para melhorar a gestéo, o controle e
o acompanhamento desses pacientes,
permitindo a reducédo de gastos desne-
cessdrios com internacoes. “A implanta-
cdo desses recursos possibilitaria o uso
de dispositivos ou equipamentos na casa
do paciente, para manutencdo e moni-
toramento, assim como unidades de as-
sisténcia médica para lidar com eventos

@

Evanpro Tinoco MEsquiTa

ou alertas, como consultas com clinicos
gerais, enfermeiros ou em ambulatdrios
de hospitais”, comenta.

Para o médico cardiologista Evandro
Tinoco Mesquita, professor permanente
do Programa de Pés-graduagao em Cién-
cias Cardiovasculares da Universidade
Federal Fluminense (UFF), o maior de-
safio para reduzir as cargas econémicas
e sociais das doencas cardiovasculares
— que em 70% dos casos tém um dese-
nho néo bioldgico, mas decorrente de de-
terminantes sociais e comportamentais
- estd no desenvolvimento de politicas
ptiblicas. “E preciso implantar uma série
de medidas para reduzir o niimero de ca-
SOS € 0S custos, que comeca por investi-
mentos na atencdo primdria e no médico
generalista. Também € importante fazer
campanhas mais efetivas sobre o impacto
do cigarro e seus impostos, sobre o0s pre-
juizos que o alto consumo de actcar, sal,
gorduras saturadas, alimentos ultrapro-
cessados e alcool promovem ao sistema
cardiometabdlico e, ainda, investir na
promocao da saude e ndo exclusivamente
no tratamento das doencas. Além disso,
¢ preciso melhorar a qualidade de vida,
ampliando o acesso da populacdo a saude
e a educacdo”, analisa.
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PREVALENCIA E FATORES DE RISCO

As doencas cardiovasculares consti-
tuem um conjunto de problemas que
atingem o coracfio e 0s vasos sanguineos,
provocando graves complicacoes a sau-
de, por exemplo, infarto, insuficiéncia
cardiaca e arritmias. Geralmente, essas
doencas afetam mais homens com idade
acima de 60 anos, mas, quando associa-
das a fatores de risco, podem acometer
outras faixas etarias. Com sintomas va-
ridveis, esses males podem passar de
estagios silenciosos aqueles com graves
limitacbes quando ja instalados, como
dificuldade em respirar, dor no peito, al-
teracOes no ritmo cardiaco e inchaco nas
pernas. Prevencao, diagnostico precoce e
tratamento imediato sdo determinantes,
pois, além dos diversos sintomas descon-
fortaveis, reduzem a incidéncia de 6bitos.

As enfermidades cardiovasculares
mais prevalentes sdo a doenca arterial
coronariana, que pode se manifestar
como infarto agudo do miocdrdio, angi-
na e insuficiéncia cardiaca de etiologia
isquémica; a doenga cerebrovascular
— acidente vascular cerebral (AVC) ou
ataque isquémico transitdério (AIT); e a
doenca arterial periférica, que prejudica

a circulacdo do sangue, principalmente
nos membros inferiores. “Nos trés casos
ha como fisiopatologia o processo de ate-
rosclerose, que obstrui as artérias e com-
promete a chegada de nutrientes e oxigé-
nio aos tecidos, levando ao sofrimento do
orgao afetado”, descreve o cardiologista
Fabio Castilho. Os sintomas sao variados
para a doenca arterial coronariana, mas
destacam-se principalmente dor tordcica
que pode ser acompanhada de falta de
ar, arritmias e morte stibita. Na doenca
cerebrovascular, ha obstrucao das arté-
rias que nutrem o cérebro e pode ocorrer
perda de for¢a em um lado do corpo ou
alteracdo da fala; enquanto na doenca
arterial periférica o mais comum é que
haja obstrucdo das artérias dos membros
inferiores, causando dor ao andar e, em
casos mais graves, ulceras ou isquemia
critica de parte do membro afetado.
Cardiopatias congénitas e doencas
cardiovasculares adquiridas sdo manifes-
tacoes destacadas pelo cirurgido cardio-
vascular Alexandre Visconti Brick, pro-
fessor adjunto da Faculdade de Medicina
da Universidade de Brasilia (FM-UnB).
“Caracterizadas por qualquer anormali-

dade na estrutura ou funcéo do coragéo,
que surge nas primeiras oito semanas de
gestacdo, a cardiopatia congénita pode
acometer 1 em cada 100 criancas. A
evolucdo é muito variavel, podendo ou
ndo alterar tempo ou qualidade de vida,
eentre esses extremos hd uma infinidade
de apresentacoes clinicas possiveis e di-
ferentes perspectivas de vida”, explica.
Em relacio as enfermidades adquiridas,
omédico destaca a doenga reumadtica car-
diaca, que é uma sequela da febre reuma-
tica aguda— geralmente associada a falta
de saneamento bésico e a outros determi-
nantes da ma satide. A doenca provoca
dores nas articulagbes e destruicdo das
valvulas do coracdo, e é considerada um
dos maiores flagelos cardiovasculares do
século. A doenca de Chagas também re-
presenta um problema de satide publica
e ja deveria estar erradicada da América
do Sul, pois gera gastos significativos com
o tratamento de suas sequelas.
Responsavel por acometer cerca de
3 milhGes de brasileiros, segundo dados
do Ministério da Saude, a insuficiéncia
cardiaca é uma condicdo em que o cora-
¢do torna-se insuficiente para suprir as

HIPERTENSAO ARTERIAL ATINGE CERCA DE 35% DOS BRASILEIROS E 1 BILHAO NO

Caracterizada pelo aumento anormal e por longo periodo da pres-
sao0 que o sangue faz ao circular pelas artérias, a hipertensao atinge
cerca de 1 bilhdo de pessoas no mundo, de acordo com a Organiza¢ao
Mundial da Satde. Considerada uma doenca cronica, degenerativa,
sem cura e fator de risco para outras enfermidades como, por exemplo,
infarto agudo do miocardio e AVC, acomete aproximadamente 35% da
populacao brasileira, segundo dados do Ministério da Satide. Assim
como acontece com outras doengas cardiovasculares, 0s nlimeros em
constante crescimento sao impulsionados, principalmente, por habitos
de vida pouco saudaveis. Silenciosa, a doenga age sem alarde e afeta
principalmente homens e mulheres adultos, mas também pode atingir
criancas que, quando apresentam obesidade, aumentam em até oito
vezes as chances de serem acometidas. Especialistas acreditam que
mais da metade dos portadores ndo sabe que tém a doenca e, dos que
tém conhecimento, apenas 50% fazem uso de medicacao continuada.

Pelos critérios da OMS, uma pessoa € considerada hipertensa
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quando a pressao sistélica em repouso apresenta valores iguais ou
acima de 14 por 9 (140mmHg X 90mmHg), porém, ha variaveis que
dependem dos fatores de risco associados. “Traigoeira, s6 provoca
sintomas em fases muito avancadas ou quando a pressao arterial
aumenta de forma abrupta e exagerada. Algumas pessoas, porém,
podem apresentar sintomas como dores de cabeca, no peito e ton-
turas, entre outros, que representam um sinal de alerta”, comenta o
médico Alexandre Visconti Brick. A hipertensao pode ser dividida em
trés estagios, definidos pelos niveis de pressao arterial quando soma-
dos a condicdes relacionadas que o paciente venha a ter como, por
exemplo, doenca cardiovascular ou histérico de AVC, que determinam
se 0 risco de morte cardiovascular € leve, moderado, alto ou muito alto.

Entre os fatores de risco, o destaque € a hereditariedade que, no
caso de pai e mae, aumenta em 60% o risco para os filhos. A idade é
outro determinante, pois, a partir dos 60 anos, as artérias perdem a
flexibilidade. A incidéncia também é maior entre a populagao negra e




necessidades metabdlicas do organismo,
comprometendo o bombeamento de san-
gue para os outros 6rgdos. “Incapacitan-
te, o principal sintoma € o cansaco por
esforcos, mas também pode ocasionar
inchaco nas pernas, aumento do volume
abdominal, dilatagdo do coraco e palpi-
tacoes o que, em casos extremos, torna a
vida incapacitante”, descreve o cardiolo-
gista Evandro Tinoco Mesquita. Classifi-
cado de acordo com o grau de evolucdo,
o diagndstico precoce é determinante
para evitar o agravamento do problema
e o surgimento de complica¢bes que pos-
sam colocar em risco a vida do individuo.

FATORES DE RISCO

Todas as condicbes que aumentam
as chances de uma pessoa desenvolver
uma patologia no coracdo ou nos vasos
sanguineos sdo consideradas fatores de
risco. Alguns podem ser prevenidos ou
evitados. Qutros sdo irreversiveis, como
idade (homens acima de 45 anos e mu-
lheres acima de 55 anos), sexo, heredita-
riedade e problema congénito. O médico
Evandro Tinoco Mesquita informa que,
entre os modificaveis, os principais fato-
res de risco sdo similares em boa parte
das doengas cardiovasculares: sedenta-
rismo, hipertensdo arterial, estresse
(principalmente por provocar mudancas
hemodinamicas no organismo), habitos
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ALexanprE VisconTi BRICK

alimentares ruins, diabetes (por ocasio-
nar deficiéncia na producéo de insulina),
colesterol e triglicerideos altos, que po-
dem ocasionar a obstrucéo das artérias
do coracéo e prejudicar o bom funciona-
mento do sistema cardiaco.
Considerada um problema de satide
ptiblica, a obesidade € outra grande vila
para todas as faixas etdrias, especialmen-
te criangas e adolescentes, pois pode de-
sencadear diversos disttirbios que impac-
tam a satide do coragdo. “Fator de risco
para varias enfermidades navida adulta,
o0 excesso de peso pode ser responsavel
por problemas de hipertensao, coleste-
rol elevado e desenvolvimento de doen-
ca coronariana devido a gordura que, em
excesso, acumula nas paredes das arté-

MELiza Roscani

rias e aumenta o risco para problemas
cardiovasculares”, alerta a professora
doutora Meliza Roscani, docente do De-
partamento de Medicina da Universidade
Federal de Sdo Carlos (UFSCar), cardio-
logista responsavel pelos ambulatdrios
de Cardiologia Geral e de Insuficiéncia
Cardiaca do Hospital Universitario (HU)
e chefe da Divisao de Gestdo do Cuidado
do HU da Instituicdo. A prevencdo ainda
¢ o melhor remédio e, para evitar o pro-
blema, especialmente na infancia, o ideal
¢ que os pais busquem orientacdo de um
especialista, estimulem o consumo de
alimentos saudaveis, reforcem a pratica
de atividades fisicas e diminuam o tempo
das criancas na frente da televisao, em
videogames e jogos em celulares.

Marilia Corbini/HU-UFSCar
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asiatica. Obesidade, estresse, menopausa (a queda
dos hormdnios femininos danifica as artérias), alcoo-
lismo, tabagismo e diabetes também sao importantes.
“Todos esses fatores sao determinantes, mas os
grandes vildes da hipertensao sao, sem duvida, o sal,
0 aglcar e a gordura saturada, que quando consumi-
dos em excesso sao altamente prejudiciais”, afirma
o cirurgido Alexandre Visconti Brick. A enfermidade
nao tem cura, mas pode ser tratada e controlada com
dieta rica em frutas, verduras, legumes, com pouca

adicao de sal e agcar, e com baixa (ou nenhuma)
ingestao de alimentos ultraprocessados e alcool, 0
que certamente minimiza os fatores de risco (leia
mais na pagina 10).

“O controle da pressao arterial com mudanca do
estilo de vida e medicacdes anti-hipertensivas é muito

mais custo-efetiva, em termos de salide publica, do
que tratar as demais complicacdes da doenca”, avalia
a professora Meliza Roscani. A cardiologista reco-
menda aos pacientes medir a pressao arterial com
regularidade; nao pausar, diminuir as dosagens ou
alterar a medicacao sem indicacao do especialista;
planejar e melhorar a rotina para evitar o estresse;
incorporar a pratida de atividade fisica na vida co-
tidiana; eliminar o uso de cigarro e o consumo de
alcool. Além disso, é fundamental que o paciente
nao esqueca que a hipertensao é uma doenca
cronica e, portanto, avaliagoes regulares nao

s6 ajudam a fazer o diagndstico precoce
como facilitam o tratamento e evitam /.
complicacoes futuras que, por vezes,

podem ser irreversiveis.
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ConsumMo MODERADO

DE ALCOOL

PODE TER EFEITO CARDIOPROTETOR

Um estudo conduzido no Instituto de
Ciéncias Biomédicas da Universidade de
Sédo Paulo (ICB-USP), em parceria com
cientistas da Stanford University, nos
Estados Unidos, indica que o consumo
moderado de éalcool pode ter efeito
cardioprotetor. Achados da literatura
j& apontavam esse efeito benéfico, em
especial com o vinho — pela presenca de
resveratrol e outras propriedades antioxi-
dantes — , mas nao havia evidéncias de
como, quando e quanto protegia, uma
vez que, consumido em excesso, o efeito
¢ totalmente contrario. Segundo os pes-
quisadores, a protecdo cardiovascular
pode estar relacionada com a ativacdo
da enzima mitocondrial ALDH2 (aldeido
desidrogenase-2), que ajuda a eliminar
do organismo os subprodutos téxicos ge-
rados pelo metabolismo do alcool (aldei-
dos), que podem afetar negativamente o
funcionamento de diversos 6rgaos como
coracdo, figado e sistema nervoso.

Para estudar os efeitos cardioproteto-
res do dlcool, os pesquisadores adminis-
traram uma pequena quantidade em
roedores e, na sequéncia, induziram uma
condi¢do semelhante ao infarto do mio-
cardio. “Simulamos uma situacéo clinica
conhecida como isquemia e reperfusio,
caracterizada pela interrupgio do fluxo
de sangue para uma regido do coracdo
por 30 minutos, fazendo com que passe
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por um periodo de hipdxia. Apds esse pe-
riodo, retomamos o fluxo de sangue e o
coragdo recomeca a bater lentamente e,
apos cinco minutos, ja é possivel avaliar
os danos”, descreve o professor associado
do Departamento de Anatomia do ICB-
USP, Julio Cesar Batista Ferreira, coorde-
nador da pesquisa. O grupo concluiu que,
ao administrar uma quantidade pequena
de alcool — cerca de 50 milimolar que,
paraum adulto, seria o equivalente a um
copo de cerveja ou uma taga de vinho —,
previamente a esse estresse cardiaco, os
animais tinham menor dano no coragéo,
validando, portanto, a protecao ja conhe-
cida em outros achados da literatura.
Entender como o dlcool ativa essa
funcéo oferecendo resposta positiva ao
coracdo foi o préximo passo do estudo.
O pesquisador relata que, durante o me-
tabolismo do alcool, as células cardiacas
comecam a produzir — proporcionalmen-
te a quantidade de dlcool ingerida—uma
molécula reativa chamada acetaldeido,
pertencente a classe quimica dos aldei-
dos, que é a responsavel, por exemplo,
por causar ressaca e morte celular quan-
do ha consumo excessivo. Entretanto,
os pesquisadores observaram que uma
pequena quantidade de acetaldeido pro-
duzida pelo coragio foi capaz de aumen-
tar a atividade da enzima mitocondrial
ALDH2, principal responséavel por livrar

o organismo dos aldeidos acumulados e
proteger contra o dano cardiaco daisque-
mia e reperfusdo. “Concluiu-se que no co-
racdo exposto ao etanol ou acetaldeido,
antes do processo de isquemia e reperfu-
sdo, a atividade da ALDH2 se manteve
elevada, resultando em maior protecédo
quando comparado ao coracdo nao ex-
posto a essas substancias”, acentua.
Apesar de verificada a protecéo car-
diovascular, o consumo de alcool acima
do moderado pode trazer outros danos
a satde e dependera do individuo, por-
que cada um tem uma marca distinta no
DNA. “O acetaldeido resultante do meta-
bolismo do etanol pode ser protetor em
pequenas quantidades para a maioria da

JuLio CesAR Barista FERREIRA
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populagdo, mas também pode
maximizar o dano do infarto
em individuos com mutacoes
no gene da ALDH2. Essas pes-
soas sao faceis de serem iden-
tificadas, pois, com apenas um
copo de cerveja, por exemplo,
ficam com o rosto vermelho
(caracteristica muito comum
em orientais), dor de cabeca
e taquicardia”, destaca. O gru-
po do ICB-USP quer entender
como a presenca do acetaldei-
do resultante do metabolismo
do &lcool na célula cardiaca
cria a memoria que mantém a
ALDH2 mais ativa.

Com base nesse estudo, as
pesquisas avangaram e o gru-
po buscou uma molécula para
tratar a insuficiéncia cardiaca.
Dentre 100 mil moléculas es-
tudadas, a Alda-1 (ativador
da ALDH2) mostrou-se eficaz
pois, quando utilizada em roe-
dores com insuficiéncia cardia-
ca, ofereceu uma protecdo
contra a progressao da doen-
ca. Atualmente, o direito de
uso da molécula foi adquirido
e licenciado para uma indus-
tria de Taiwan, que estd desen-
volvendo um medicamento.
“A empresa ja fez os primeiros
testes clinicos com humanos,
a principio com um grupo de
pessoas sauddveis analisando
marcadores de seguranca, e
o resultado foi positivo. Essa
mesma molécula que protege
o roedor, quando dada ao in-
dividuo saudével durante um
meés, ndo causa qualquer efeito
téxico”, assegura o professor.
Ainda neste ano, o grupo dara
inicio ao segundo estudo com
a molécula para individuos
com a comorbidade, verifican-
do se o efeito protetivo sera, de
fato, benéfico para a melhora
na qualidade da saude.

MATERIA DE CAPA
R4

0 actiimulo excessivo de gordura na regiao abdomi-
nal, seja em homens ou mulheres, é apontado como
importante fator de risco para o desenvolvimento de
doencas cardiovasculares. Apesar de o alerta ser feito
ha anos por profissionais da satde, um estudo recente,
realizado por pesquisadores da Universidade Estadual
Paulista Julio de Mesquita Filho (UNESP), em Presidente
Prudente e Marilia, em colaboracao com especialistas
da Oxford Brookes University, na Inglaterra, aponta que
0 perigo nao é exclusividade dos individuos com a cha-
mada ‘obesidade abdominal’. Portanto, pessoas com
variaveis antropométricas, sem sobrepeso e historico de
doencas metabdlicas ou cardiovasculares, e fisicamente
ativas, mas com valores de relacao cintura x estatura
(RCE) proximos do limiar de risco, também tém maior
probabilidade de desenvolver disturbios no coracao
quando comparadas aquelas com menores valores de
RCE, cuja medida é determinada pela divisao da circunferéncia da cintura pela estatura.

Até entdo, a referéncia era que valores de RCE acima de 0,5 indicavam alto risco de desenvolver
alguma doenga cardiovascular ou metabdlica, enquanto os valores abaixo de 0,5 apontavam menor
risco. Para validar ou redesenhar esses achados, o estudo selecionou 52 jovens adultos saudaveis
e fisicamente ativos, com idade entre 18 e 30 anos, que foram submetidos a testes de esforco que
consistiam em exercicio fisico durante 30 minutos, em uma intensidade aproximada de 60% do esforco
maximo — considerado como moderado. Segundo o professor adjunto da UNESP-Marilia, Vitor Engracia
Valenti, coordenador da pesquisa e do Centro de Estudos do Sistema Nervoso Auténomo, durante
os testes foram avaliadas variaveis fisiolgicas relacionadas aos sistemas cardiovascular e nervoso
auténomo em dois momentos: no repouso antes do exercicio e durante 60 minutos de recuperacao
apos a atividade. “A recuperacao apds o exercicio foi determinante para realizar uma estimativa da
possibilidade de uma pessoa desenvolver doencas cardiovasculares e metabdlicas no futuro”, descreve.

Durante os testes, os voluntarios foram divididos em dois grupos de acordo com a relagao cintura
x estatura; no primeiro, individuos com RCE entre 0,45 e 0,5; no outro, pessoas com RCE entre 0,5 e
0,56. “0 grupo 1 apresentou recuperagao mais lenta ap6s esforgo moderado o que, de acordo com a
interpretacao fisioldgica desse achado, indica que homens saudaveis fisicamente ativos com valores
de RCE acima de 0,5 apresentam maior possibilidade de desenvolver doencas cardiovasculares e
metabdlicas, quando comparados ao outro grupo analisado”, afirma o pesquisador. Antes dos testes,
foram calculados os valores antropométricos individuais, como massa, estatura, indice de Massa Cor-
poral (IMC), circunferéncia de cintura, RCE, pressao arterial, frequéncia cardiaca e, por fim, a frequéncia
respiratoria, medida pela contagem dos ciclos respiratérios durante um minuto enquanto o voluntario
desconhecia 0 processo, evitando influéncias e consequentes alteracdes no padrao das suas vias
respiratérias. O pesquisador destaca que esse método é cientificamente validado para medir as oscila-
¢oes do ritmo cardiaco, e fornece informacoes precisas sobre estado de salde e risco cardiovascular.

A coleta das informacoes foi realizada individualmente e os participantes foram instruidos a nao
ingerir alimentos ou bebidas com cafeina e bebidas alcodlicas por 8 e 24 horas, respectivamente, antes
da avaliacao. Na sequéncia, foi posicionado o receptor HR Polar RS800cx (Polar Electro, Finlandia) no
torax para registrar os dados durante as duas sessdes na esteira, com intervalo minimo de 48 horas,
para permitir adequada recuperacao. Nos dois protocolos, imediatamente apds 0s exercicios, 0S
individuos permaneceram trés minutos em pé e, subsequentemente, 57 minutos continuos sentados
em siléncio sob respiracao espontanea. “A medida do tempo de recuperacao cardiaca autonémica,
apos o exercicio, permitiu avaliar que o grupo com RCE préximo e acima do limite de risco apresentou
recuperacao cardiaca autondmica mais lenta, tanto no esforco maximo como no moderado”, acentua
o professor Vitor Engracia Valenti. Segundo o pesquisador, os resultados sao pioneiros nessa linha de
pesquisa, porém, evidenciam a necessidade da realizacao de mais estudos com 0 mesmo foco em
populacoes com diferentes habitos alimentares, fisicos e culturais. e

Vitor ENGRACIA VALENTI
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HABITOS ALIMENTARES
E A SAUDE DO CORAGAG

ALIMENTOS RICOS EM SAL, ACUCAR E GORDURAS SATURADAS
PREJUDICAM O BOM FUNCIONAMENTO DO ORGANISMO _’fg_

Fernanda Ortiz .

Especial para Super Sauddvel

iversos achados na literatura mé-
dica evidenciam a relacdo entre a
ocorréncia de enfermidades cro-
nicas, dentre as quais doencas
cardiovasculares, com habitos
alimentares inadequados. Esses habitos
passam a ser considerados como risco
eminente a satide na medida em que o
consumo elevado de alimentos processa-
dos e ultraprocessados — ricos em acgucar,
sal e gorduras saturadas —, aliado ao baixo
consumo de fibras e de nutrientes, prejudica o
bom funcionamento do organismo. A pratica de
habitos alimentares saudaveis, de forma balancea-
da, fracionada, variada e exclusiva para as necessidades
individuais, pode ser determinante na reducéo dos fatores
de risco. Para isso, deve estar associada a atividade fisica, ao
controle de doencas preestabelecidas e a promog¢ao da manu-
tencdo de um peso saudavel, o que impactara na reducéo de
niveis elevados de colesterol total, colesterol LDL e triglicerideos.
Para a professora Luiza Carla Vidigal Castro, coordenadora
do curso de graduagao em Nutricdo e do Laboratério de Técnica
Dietética da Universidade Federal de Vicosa (UFV), em Minas
Gerais, adotar habitos alimentares saudaveis é uma das prin-
cipais estratégias para reducéo de fatores de risco e prevencéo
de doengas. “A alimentacdo adequada vai além da ingestao de
produtos com alto valor nutritivo. E preciso atender a habitos e
praticas alimentares regionais e culturais, optando por alimentos
provenientes de cultivo sustentével e valorizando os agroecold-
gicos e organicos”, ensina. Além disso, deve ser permanente e
justa em quantidade e qualidade para os diferentes estagios da
vida, de forma a contribuir na reducéo de doencas de maneira
geral e ndo apenas nas enfermidades cardiovasculares.
Diversos estudos tém demonstrado que modificacoes na
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composicao lipidica podem promover alteracdes nos niveis sé-
ricos de colesterol quando a dieta ndo é adequada. Contudo,
determinados componentes nutricionais tendem a mudar esse
quadro e promover a satide. “E preciso equilibrio e boas escolhas
como, por exemplo, reduzir a ingestdo de acticares e carboidratos
simples; evitar sucos de frutas concentrados, mesmo sem adicio
de acticar, pois sdo ricos em frutose — cujo metabolismo eleva a
producio de VLDL; aumentar o consumo de frutas, verduras e
legumes, fontes de compostos antioxidantes e fibras; substituir
parcialmente a gordura saturada por monoinsaturada (azeite,
nozes, castanhas) e poli-insaturada (especialmente 6mega 3);
aumentar o consumo de fibras soltveis e reduzir o consumo de
bebida alcodlica”, enumera a professora Luiza Carla Vidigal Cas-
tro. Na contramao, o alto consumo de alimentos processados e
ultraprocessados—estes tltimos geralmente ricos em agticar, sal e



gorduras saturadas—, esta associado com
sobrepeso, obesidade e dislipidemias.

O Guia Alimentar para a Populacédo
Brasileira divide os alimentos em quatro
categorias por nivel de processamento: in
natura e minimamente processados; pro-
dutos retirados de alimentos in natura ou
da natureza e usados para tempero e co-
zimento; processados, que passaram por
método de preparo para prolongar sua
vida util; ultraprocessados, cuja fabrica-
cdo envolve técnicas de produgdo e ingre-
dientes de uso exclusivamente industrial.
Para a professora Luiza Carla Vidigal Cas-
tro, a partir dessas categorias é possivel
montar pratos mais sauddveis. “Durante
o preparo das refei¢Ges, o importante €
que, ao usar alimentos in natura, mini-
mamente processados ou processados,
os ingredientes culindrios da categoria 2
sejam ministrados com moderacdo. Caso
contrario, também poderdo ter efeito ne-
gativo na satide cardiovascular”, orienta.

A ciéncia da nutricdo tem demonstra-
do a importancia da boa alimentacao e
alerta para os modismos com relacéo a
alimentos ou dietas. “Quando nao ha evi-
déncias cientificas dos reais beneficios de

Luiza Carta VipigaL CASTRO

determinados alimentos, desconfie. Cor-
tar calorias, substituir alimentos por su-
plementos e seguir receitas radicais sem
orientacdo profissional podem causar
deficiéncias nutricionais”, orienta a pro-
fessora doutora Viviane Sahade, coorde-
nadora do Ambulatério de Nutri¢do e Car-
diopatias do Hospital das Clinicas da Uni-
versidade Federal da Bahia (HC-UFBA).
Entre outras alegacdes com escassa evi-
déncia estd o 6leo de coco, que tem sido
apontado como fonte de beneficios para
o coracdo. Recentemente, foi publicada

ALIMENTACAO CARDIOPROTETORA

VIVIANE SAHADE

uma revisao sistematica e meta-analise
narevista Circulation sobre os reais bene-
ficios do dleo de coco no perfil lipidico,
peso, na glicemia e inflamacao, quando
comparado aos demais 6leos vegetais. Os
autores avaliaram 16 artigos cientificos e
conclufram que o dleo de coco aumenta os
niveis de LDL e HDL, e ndo houve altera-
¢dono peso, na glicemia e em marcadores
inflamatdrios. Com base nos resultados,
o uso didrio desse dleo é contraindicado,
uma vez que os maleficios sdo superiores
ao pequeno beneficio observado.

Recentemente, foi publicado na revista American Heart o primeiro
estudo brasileiro envolvendo alimentacao e pacientes com cardio-
patias — Brazilian Cardioprotective Nutritional (BALANCE) Program,
um ensaio clinico randomizado, multicéntrico e nacional. O principal
objetivo foi avaliar a eficacia da implementacdo de um programa
nutricional sobre eventos cardiovasculares e morte em pacientes
com doenca cardiovascular estabelecida. O projeto teve apoio do
Ministério da Saude e foi coordenado pelo Hospital do Coragao
(HCor), de Sao Paulo. De 5 de margo de 2013 a 7 de abril de 2015,
2.534 pacientes elegiveis foram aleatoriamente designados para o
Grupo BALANCE Program (n = 1.266) ou grupo controle (n = 1.268)
€ acompanhados por uma mediana de 3,5 anos. Apds trés anos de
acompanhamento, o Programa BALANCE demonstrou melhor adesao
a uma dieta saudavel por parte dos pacientes. Nao houve efeito
significativo na incidéncia de eventos cardiovasculares ou morte.

“Durante o estudo, apesar de nao observarmos diferengas
estatisticas em relacao a mortalidade, melhora de parametros bio-
quimicos ou peso, constatamos que 0s pacientes que utilizaram a
dieta proposta apresentaram melhor adesao ao tratamento quando
comparados aqueles que nao a seguiram, assim como frequéncia
nas consultas, consciéncia das escolhas nutricionais € o prazer de
se alimentar melhor”, observa a nutricionista Viviane Sahade, uma

das coordenadoras do estudo. A dieta cardioprotetora, indicada para
a promogao da saude e prevencao de fatores de risco, pode ser
adotada por qualquer individuo, mas € indicada especialmente para
aqueles com excesso de peso ou obesidade, diabetes, hipertensao
arterial, colesterol e triglicerideos altos, histdrico de infarto, de cirurgia
cardiaca ou de acidente vascular cerebral (AVC).

Em sintonia com as recomendacoes do Guia Alimentar Brasileiro,
0 BALANCE traz orientacoes de alimentos in natura, minimamente
processados e processados. “Na pratica, a distribuicdo de alimen-
tos no prato das refeicdes acompanha a mesma Iégica da bandeira
brasileira: a maior area deve ser ocupada por alimentos do grupo
Verde (verduras, frutas, legumes, leguminosas, leite e iogurtes sem
gorduras), seguido pelos grupos Amarelo (paes, cereais, tubérculos
cozidos, farinhas, oleaginosas, 6leos vegetais e mel) e Azul (proteinas,
manteiga, doces caseiros). Ja o grupo Vermelho, que corresponde
aos produtos ultraprocessados, deve ser expressamente evitado”,
orienta a professora Viviane Sahade. Relevante para a satde publica,
0 Manual da Alimentacao Cardioprotetora tem sido difundido pelo
Ministério da Satide e amplamente utilizado nos atendimentos dos
centros de nutricdo, em consultérios e hospitais. O arquivo esta
disponivel para download no endereco http://bvsms.saude.gov.br/
bvs/publicacoes/alimentacao_cardioprotetora.pdf.
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Um estudo epidemioldgico rea-

lizado na Faculdade de Satide Publica
da Universidade de Sio Paulo (FSP-USP)
avaliou que a ingestdo de uma a trés xi-
caras de café por dia pode trazer benefi-
cios ao coragao. O efeito protetor contra
fatores de risco para doencas cardiovas-
culares, como pressao arterial sistdlica
e diastdlica, triglicerideos, glicemia de
jejum e colesterol, vem principalmente
dos compostos fendlicos — polifendis —
encontrados em quantidade razoavel
na bebida néo alcodlica mais tradicional
dacultura brasileira. Os resultados foram
possiveis a partir da analise de dados ob-
tidos do Inquérito de Satide do Municipio
de Sao Paulo (ISA-Capital 2008/09), um
estudo de base populacional que avaliou
as condicdes de satide de 557 homens e
mulheres com idade superior a 20 anos.

A pesquisa, que teve inicio em 2014,
foirealizada durante o doutorado danu-
tricionista Andreia Machado Miranda,
atualmente pds-doutoranda no Depar-
tamento de Nutricdo da FSP-USP. O fato
de ser uma das bebidas mais apreciadas
pelos brasileiros foi uma das razdes para
a autora escolher o café como objeto da
pesquisa. “Além do seu elevado consu-
mo e da presenca quase obrigatdria no
desjejum, verificamos que havia dados
inconsistentes e controversos na literatu-
ra em relagdo aos beneficios oferecidos
pelo café, especialmente na protecdo
cardiovascular”, destaca. Embora tenha

Depositphotos/Pixelchaos e Depositphotos/Croisy

teor de polifenois semelhante ao das fru-
tas e verduras, o café acaba tendo maior
contribuicdo nutricional porque seu con-
sumo diario é maior e mais frequente —
aproximadamente 70% dos polifendis
ingeridos dos alimentos pelos paulistanos
tém o café como fonte.

Além dos dados dietéticos, o projeto
ISA-Capital forneceu informagdes socio-
demograficas e de estilo de vida (idade,
sexo, cor da pele, renda familiar, ativida-
de fisica, tabagismo, consumo de lcool),
resultados de coleta de sangue para ana-
lises bioquimicas (glicose, triglicérides,
colesterol total, HDL e LDL-colesterol e
homocisteina), medigdes antropomé-
tricas, afericdo da pressdo arterial e ge-
notipagem do DNA. Para o estudo, foi
considerada a pressdo arterial elevada
com valores acima de 140 mmHg por 90
mmHg, e o consumo do café categoriza-
do em trés grupos: os que bebiam menos
de uma xicara por dia; os que tomavam
de uma a trés; e os que ingeriam trés ou
mais xicaras diariamente. “Observamos
que aqueles que consumiram de uma a
trés xicaras por dia (50mla 150ml) dimi-
nuiram em 55% a chance de ter pressdo
sistdlica e diastolica alta, e em 68% os
niveis aumentados de homocisteina— um
aminoacido presente no sangue que estd
relacionado com o aumento do risco de
eventos cardiovasculares —, quando com-
parados aos individuos com consumo
menor que uma xicara”, relata.

CAFE BENEFICIA 0 CORACAD
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AnDREIA MAcHADO IMIIRANDA

O mesmo resultado nao foi observado
nos individuos que consumiram mais de
trés xicaras de café por dia. O grupo de
pesquisa nao encontrou associacao sig-
nificativa com os fatores de risco para as
doencas cardiovasculares, ou seja, ndo
foi evidenciado nenhum efeito benéfico,
mas também ndo se trata de uma dose
prejudicial. Portanto, a evidéncia € que,
de acordo com o estudo, o efeito protetor
para a saude do coragdo equivale exclu-
sivamente a ingestdo moderada de café,
de uma a trés xicaras diarias. “Indepen-
dentemente da forma como é consumi-
do, seja puro, com leite, chd, coado ou
expresso, as concentracoes de polifendis
no café sdo mantidas e, por isso, o efeito
protetor é o mesmo para qualquer das
formas apresentadas”, acentua a nutri-
cionista Andreia Machado Miranda.

PREDISPOSICAO PARA HIPERTENSAOQ

A pesquisa teve outros desdobramentos e, na fase
posterior, incluiu dados de predisposi¢ao genética para
a hipertensao arterial. “Neste estudo, também utiliza-

mos os dados do projeto ISA-Capital e observamos

que os individuos com consumo superior a trés
xicaras de café por dia, e geneticamente pre-

! dispostos, apresentavam chance de pressao
&> alta quatro vezes maior quando comparados a
pessoas sem predisposicao”, enfatiza. Esses

achados vieram ao encontro do estudo anterior e destacam a
importancia de moderar o consumo de café para a prevencao
da hipertensao, particularmente em individuos genetica-
mente predispostos a esse fator de risco cardiovascular,
fortalecendo a importancia de mudar os habitos de consumo
da bebida. Como a maior parte da populacdo desconhece se
€ ou nao predisposta a desenvolver hipertensao, a pesquisa
pode ajudar a tragar um parametro de qual seria 0 consumo
recomendado de café para a salde do coracao. e

©
o
1723
@
141
o
o
=
3
g
<



§
b
[ ‘ i

DOENGA CARDIOVASCULAR TEM
RELAGAO COM FATORES METABOLICOS
INTERVENCAQ PROBIOTICA PODE AJUDAR

Adenilde Bringel

arios estudos tém indicado a possibilidade de preve-

nir e tratar as doencas cardiometabdlicas a partir da

microbiota intestinal, e os resultados promissores da

literatura ddo uma perspectiva futura interessante para

aprevencao do risco de desenvolvimento dessas enfer-
midades. Os principais achados da tltima década sugerem de
que maneira o ecossistema microbiano intestinal interage com
os processos metabdlicos do hospedeiro e como essas interacoes
metabdlicas estdo ligadas a satide e as doencas. Gracas as mais
recentes descobertas, os cientistas estdo comegando a entender
que é o equilibrio desse microscépico ecossistema intestinal que
cria um ambiente protetor contra essas enfermidades. Emboraa
compreensdo dos mecanismos de acdo ainda ndo esteja clara, as
pesquisas mostram que a manipulacdo da microbiota intestinal
e do sistema imunoldgico com uso de probidticos e prebidticos
pode beneficiar o metabolismo humano.

No artigo ‘Intestinal Microbiota in Cardiovascular Health and
Disease’, publicado em 2019 noJournal of the American College of
Cardiology, o professor doutor de Medicina da Cleveland Clinic
Lerner College of Medicine at CWRU, Wai Hong Wilson Tang,
diretor de pesquisa do Department of Cardiovascular Medicine
— Heart and Vascular Institute, da Cleveland Clinic, em Ohio,
nos Estados Unidos, afirma que novas descobertas estdo criando
excelentes oportunidades para o desenvolvimento de estratégias

MICROBIOTA COMO ALIADA

terapéuticas que atuem no microbioma intestinal para a pre-
vencdo e o tratamento de doencas cardiovasculares. “Hé muito
tempo reconhecemos o importante papel da dieta na saude e
nas doencas, mas houve uma percepcéo limitada de como esses
processos podem ser detectados e quantificados de uma maneira
que possamos estabelecé-los”, argumenta.

O professor Wai Hong Wilson Tang ressalta que, com a ca-
pacidade de reconhecer e identificar metabdlitos microbianos
ou nutrientes da dieta, e entender suas implicacGes nas vias que
promovem ou impedem a progressao da doenca cardiovascular,
surge uma oportunidade tinica de conhecer esses processos e
esclarecer o papel potencial desses metabdlitos como biomar-
cadores para orientar a terapia ou direcionar especificamente
intervengdes dietéticas ou medicamentosas. “O ecossistema
microbiano dentro de nossos corpos é muito complexo e vai
além da presenca ou ndo de patdgenos microbianos em doencas
infecciosas. Na realidade, a manutencio do equilibrio interno
depende mais do que € processado e produzido a partir dos nu-
trientes provenientes de nossa dieta e das interacoes entre eles e
os hospedeiros humanos. Assim, a disbiose pode ser considerada
apenas um dos componentes, mas 0 mais importante continua
sendo a producdo funcional que essas interacoes alteradas po-
dem apresentar”, acentua. Embora seja desafiador compreender
esses processos, eles tém um importante potencial, umavez que
poderao ser quantificados ao terem suas vias metabolicas desco-
bertas e se estratégias puderem ser desenvolvidas para inclui-los,
a exemplo de interven¢Ges nutricionais ou de alteracdes das
enzimas microbianas que produzem metabdlitos patogénicos
gerados por esses microrganismos.

“Em nossa revisao fornecemos alguns exemplos de interven-
cOes, assim como a ingestao de fibras alimentares para aumentar
aproducdo de acidos graxos de cadeia curta (acetato, butirato,
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Wai Hone WiLson TanG

propionato) que afetam processos infla-
matorios, metabdlicos e até vasculares”,
detalha. O grupo do professor Wai Hong
Wilson Tang também revisou extensiva-
mente as vias da trimetilamina (TMA/
TMAO) ligadas ao metabolismo dietéti-
co da fosfatidilcolina/colina e carnitina
que se associaram a aterogénese, fibrose
e disfuncdo de drgdos-alvo; o potencial
de modulacédo da dieta, como reducéo
no consumo de carne vermelha; e o dire-
cionamento microbiano da trimetilami-
na (TMA-liase) para reduzir a producéo
de TMA e atenuar essas consequéncias
adversas.

O professor Douglas Xavier dos San-

Divulgacao

DoucLAs XAVIER DOS SANTOS

tos, do curso superior em Nutricdo da Fa-
culdade de Ensino Superior do Interior
Paulista (FAIP), de Marilia (Sdo Paulo),
acrescenta que ja ha evidéncias de que
dieta, inflamacao, resisténcia a insulina e
risco cardiometabdlico sdo mediados pe-
las bactérias intestinais, e muitos estudos
na literatura demonstram que o processo
de disbiose intestinal pode agravar a in-
flamacao subclinica que induz ao diabetes
mellitus tipo 2, a dislipidemia, resisténcia
a insulina e obesidade, fatores de risco
para doencas cardiovasculares. “O pro-
cesso de disbiose pode estabelecer uma
nova proporcao entre os filos Firmicutes
e Bacteroidetes na microbiota intestinal

quivo pessoal

de obesos. Além disso, a disbiose induz
a perda de funcGes normais proporcio-
nada por uma microbiota comensal be-
néfica”, acentua. No intestino saudavel,
Bacteroidetes e Firmicutes contribuem
para a maioria do total das espécies bac-
terianas e essa relacdo é uma estimativa
de satide intestinal.

Esse fenomeno pode induzir a endo-
toxemia metabdlica, uma condic&o clini-
ca associada a presenca de lipopolissa-
carideo (LPS) plasmatico (endotoxina
presente na membrana celular externa
das bactérias gram-negativas) do intes-
tino para a circulaciio em um ambiente
préinflamatdrio e oxidante, devido a
disfuncao da barreira intestinal. “A die-
ta rica em acidos graxos saturados pode
influenciar ainda mais o processo de
disbiose, elevando os niveis de lipidios
hepaticos, LPS circulante e disfuncdo da
barreira intestinal. Assim, a presenca des-
sa endotoxina resulta no agravamento da
patogenicidade de doencas metabdlicas
cronicas e do processo de inflamacéo sub-
clinica que induz a essas doencas”, acres-
centa o professor da FAIP. A prevencdo do
processo de disbiose e a manutengao da
func¢ao da barreira epitelial intestinal sdo
vitais para a prevencao de disttirbios me-
tabdlicos e da endotoxemia metabdlica.
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BACTERIAS INTESTINAIS E OBESIDADE

A microbiota intestinal adquirida no
periodo pés-natal € composta por grande
diversidade de bactérias, principalmente
pelos filos Firmicutes, Bacteroidetes,
Actinobacteria e Proteobacteria, que de-
sempenham diferentes funcdes, entre as
quais absorcao de nutrientes, protecao
contra patégenos e modulagao do sistema
imune. A composicao microbiana afeta o
metabolismo fisiol6gico e pode influenciar
ainflamacao e a patogénese da obesidade
e de suas comorbidades, com destaque
para as doencas cardiometabélicas. Di-
versos estudos encontraram aumento
de Firmicutes e Bacteroidetes, além de
elevada proporgao de Actinobacteria, em
individuos obesos. Segundo a nutricionis-
ta Ana Carolina Franco de Moraes, pos-
doutoranda do Programa de Epidemiolo-
gia da Faculdade de Saulde Publica da
Universidade de Sao Paulo (FSP-USP), este
fendtipo € influenciado pela dieta, que tam-
bém pode alterar a microbiota do intestino
e induzir endotoxemia. “A dieta baseada em
qualquer gordura saturada, incluindo as
de origem vegetal, vai agir sobre a micro-
biota intestinal aumentando as bactérias
gram-negativas e diminuindo a funcao da
barreira do intestino, de modo a promover,
consequentemente, a inflamacao”, afirma.

Autora da revisao ‘Microbiota intestinal
e risco cardiometabdlico: mecanismos
e modulacao dietética’, a nutricionista
lembra que ha evidéncias de que as rela-
coes entre dieta, inflamacao, resisténcia
a insulina e risco cardiometabdlico sao,
em parte, mediadas pela composicao de
bactérias intestinais. “Estudos indicam que
a microbiota difere em individuos magros
€ obesos, assim como haqueles que man-
tém habitos alimentares diferentes. Obe-
S0S apresentam processo inflamatério de
baixo grau constante e, a partir daf, ocorre
um aumento da resisténcia a insulina. O
risco cardiometabdlico, que inclui o diabe-
tes, parte desse processo inflamatério e
pode ter base na microbiota”, assegura.
Por isso, o ideal é consumir fibras, espe-
cialmente as prebidticas, que aumentam
seletivamente as bactérias com potencial
benéfico, melhorando a satide. Isso porque
esses microrganismos produzem acidos
graxos de cadeia curta, dentre 0s quais 0
butirato, que reduz a permeabilidade intes-

tinal porque induz a expressao de genes que
codificam para proteinas de juncao celular,
chamadas tight junctions. Dessa forma, ha
diminuicao da translocacao de lipopolissacari-
deo, diminuindo a endotoxemia metabdlica e,
consequentemente, a inflamacao sistémica.
“Os acidos graxos de cadeia curta também
estao associados ao comportamento alimen-
tar por efeitos na regulacéo central do apetite
e da saciedade, via inducao da producao de
peptideo YY (PYY) e peptideo 1 tipo glucagon
(GLP-1). O PYY, no nivel central, atua inibindo
neurdnios orexigenos do nucleo arqueado,
induzindo saciedade, reduzindo a motilidade
intestinal e propiciando maior absorcao de
nutrientes, enquanto o GLP-1 é considerado
anorexigeno e estimula a secre¢ao de insu-
lina”, ensina.

A obesidade também € o tema dos estu-
dos do professor associado da Universidade
Federal de Goias (UFG) e coordenador do La-
boratério de Investigagao em Nutricao Clinica
e Esportiva (Labince), Joao Felipe Mota. Em
um dos seus ensaios clinicos controlados, o
pesquisador avaliou os efeitos adicionais da
administracao de um mix de probidticos sobre
composicao corporal e perfil metabdlico de
43 mulheres com excesso de peso, por oito
semanas. A mistura continha lactobacilos
e bifidobactérias, duas espécies seguras,
amplamente utilizadas e bem toleraveis
por serem habitantes da microbiota basal.
0 grupo probidtico ingeriu 2x10*° UFC de
Lactobacillus acidophillus e casei, Lactococcus
lactis, Bifidobacterium bifidum e lactis. A
composicao corporal foi avaliada pelo indice
de massa corporal, circunferéncia da cintura

JoAo FeLipE Mota

e absorciometria radiolégica de feixe duplo.
“Concluimos que os probidticos apresenta-
ram um efeito adicional sobre o emagreci-
mento e o controle metabdlico, auxiliando
na prevencao de doencas futuras”, ressalta.

Posteriormente, o grupo fez uma analise
da microbiota intestinal dessas mulheres
por meio de avaliacao transversal e identifi-
cou que uma classe de bactérias de perfil
inflamatério, denominada Candidato TM-7,
estava altamente associada com marcadores
de adiposidade. “Na analise longitudinal,
as mulheres que receberam o0s probiéticos
tenderam a diminuir essa classe de bactéria
na microbiota, além de outras alteracoes be-
néficas que justificam os resultados relatados
anteriormente”, detalha o professor Joao
Felipe Mota. Em outro estudo controlado, o
grupo trabalhou com mulheres eutréficas,
mas com porcentagem de gordura em torno
de 30% - considerada um pouco elevada.
Nesse experimento duplo-cego, placebo con-
trolado, um grupo recebeu lactobacilos, bifi-
dobactérias e frutooligossacarideo (simbié-
tico) antes de uma refeicao hiperlipidica.
Duas horas ap6s essa refei¢ao, o grupo
que recebeu simbidtico atenuou a resposta
insulinica, um achado extremamente impor-
tante e preventivo, sugerindo que, em longo
prazo, o produto poderia evitar o diabetes
ou doencas cardiovasculares. Uma revisao
conduzida pelo pesquisador ja evidenciava o
papel da microbiota intestinal, de probiéticos
e a prevencao do diabetes. Para o professor,
€ inegavel que a microbiota exerce um papel
extremamente primordial na prevencao de
doencgas cardiometabdlicas.
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PESQUISADORES DA
FMUSP DESENVOLVERAN
METODOLOGIA DF TROCA
DE PLASMA PARA CORTAR
A EVOLUGAO DA DOENCA
F REDUZIR A LETALIDADE

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddavel

febre amarela é uma doenga
viral aguda cujos sintomas se
agravam em poucos dias, com
evolucdo para a forma grave em
10% a 15% dos casos e que pode
ser fatal por desencadear encefalopatias
e hemorragias, levando ao 6bito em até
11 dias ap6s os primeiros sintomas. Des-
de 2016, quando reemergiu e avancou no
Estado de S&o Paulo, diferentes estraté-
gias de tratamento foram colocadas em

pratica até que, recentemente, pesqui-
sadores do Hospital das Clinicas da Fa-
culdade de Medicina da Universidade de
Sao Paulo (HC-FMUSP) desenvolveram
um novo protocolo que adota a troca plas-
madtica, diminuindo para 14% a taxa de
mortalidade dos pacientes graves. A téc-
nica evita as hemorragias porque remo-
ve toxinas e/ou metabdlitos que podem
acumular em outros 6rgaos, o proprio
virus e as citocinas inflamatorias, além
de repor os fatores de coagulacdo que es-
tao reduzidos quando ha leséo hepdtica
fulminante podendo promover sangra-
mentos graves.

A febre amarela causa lesdes no figa-
do, baco, nos ganglios linfaticos, no siste-
ma nervoso central e nosrins, e permite a
acdo de bactérias e aliberacdo de toxinas
que causam danos aos pulmdes, ao in-
testino e pancreas, podendo induzir a in-
fecclo generalizada. Por muito tempo, o
tratamento consistia apenas em medidas
de suporte visando aliviar os sintomas e
nareposicdo de componentes do sangue

Fernanda Fernandes

0

Marcos MEeNEzEs
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0 avanco da Medicina para o tratamento
do cancer tem sido constante e pesquisadores de
todo o mundo buscam novas solucdes que sejam
eficientes e promovam bem-estar aos pacientes.
Uma dessas novidades é a técnica de ablacio
percutanea com o uso de micro-ondas, indicada
para tratamento de pequenos tumores no pul-
mao, figado e rim, e em casos menos avancados
1n0s 0ss0s. A opcdo chegou ao Brasil no primeiro
semestre de 2019 e estd tendo grande aderéncia
por ser minimamente invasiva e apresentar
resultados satisfatorios. Embora a técnica esteja
consolidada na medicina oncoldgica em outros
paises ha aproximadamente cinco anos, somen-
te no ano passado foi aprovada pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa) para
ser aplicada no Pais.

A técnica foi utilizada pela primeira vez

no Brasil em maio do ano passado no Instituto
do Cancer do Estado de Sdo Paulo (ICESP).
Segundo o médico radiologista intervencio-
nista Marcos Menezes, coordenador-chefe do
Servico de Radiologia do ICESP e presidente
da Sociedade Brasileira de Radiologia Inter-
vencionista e Cirurgia Endovascular (Sobrice),
trata-se de uma excelente op¢do de tratamento
por ser menos invasiva e rapida, uma vez que
o paciente fica menos tempo internado e pode
voltar as atividades normais no dia seguinte
a intervencdo. “A técnica vai ao encontro da
medicina moderna, que busca nao apenas pro-
longar a vida, mas também proporcionar uma
vida com qualidade para os pacientes”, enfatiza.
Enquanto outros tratamentos contra o cancer
demandam grande tempo de intervencéo e
internacdo - como a radioterapia, que leva cerca



ONTRA A FEBRE AMARELA

e, em ultimo caso, em transplante de figa-
do. Mas, com base em outros tratamen-
tos utilizados para tratar as hepatites, o
HC-FMUSP passou a adotar a troca plas-
matica. Inicialmente, foi seguido o pro-
tocolo de hepatites fulminantes adotado
na Europa. Em 2019, os pesquisadores
alteraram o protocolo.

“A alteracdo foi simples. Enquanto
antes levdvamos cerca de seis horas por
sessdo, passamos a realizar sessdes cur-
tas, entre duas e trés horas, duas vezes
por dia e de acordo com o peso do pacien-
te. Esse processo possibilitou diminuir o
volume de plasma utilizado e o tempo de
cada sessdo, permitindo que mais pes-
soas passem pelo tratamento”, enfatiza a
meédica infectologista Ho Yeh Li, coorde-
nadora da Unidade de Terapia Intensiva
da Divisdo de Moléstias Infecciosas e
Parasitarias do HC-FMUSP. Além disso,
com a avaliacdo continua dos resultados
laboratoriais e a melhora do quadro de
saude, posteriormente os pacientes eram
submetidos a troca plasmadtica uma vez

de 20 minutos—, com a nova técnica leva-se
aproximadamente trés minutos.

Além disso, os resultados alcancados
sdo semelhantes aos obtidos em proce-
dimentos cirdrgicos, com a vantagem de
preservar a funcéo dos 6rgéos que rece-
bem o tratamento porque as micro-ondas
sdo direcionadas exatamente na drea do
tumor, sem remocdo de tecidos sadios.
No procedimento de ablagéo percutanea é
realizado um pequeno corte e, por meio de
tomografia computadorizada ou ultrassom,
umaagulha é inserida, guiada e posicionada
dentro do tumor. Ao ligar o equipamento,
as micro-ondas movimentam as moléculas
de dgua de modo que se aquecam e o calor
destrua o tumor, pois, entre 70°C e 80°C
qualquer tecido morre.

por dia e em dias alternados, até o figado
restaurar as funcoes.

Osresultados alcangados com 0 novo
procedimento foram muito satisfatorios,
porque a maior frequéncia de troca plas-
madtica evitou os quadros de hemorragias
entre uma troca e outra. O acompanha-
mento laboratorial dos pacientes tam-
bém confirmou que a estratégia estava
funcionando, porque havia a normaliza-
cdo dos niveis da enzima lipase que evita
o agravamento da pancreatite, uma das
consequéncias da febre amarela. “O novo
protocolo conseguiu cortar a evolucdo da
doenca e reduzir a letalidade. Enquanto
em 2018 a taxa de ébito de pacientes gra-
ves era de 64%, em 2019 diminuiu para
14%. Foi 0 ano em que todos sobrevive-
ram sem fazer o transplante de figado”,
pontua a médica Ho Yeh Li.

Ainda em 2019, o Instituto Estadual
de Infectologia Sdo Sebastido (IEISS) e o
Hospital Eduardo de Menezes (HEM), de
Minas Gerais, adotaram o novo protocolo
com sucesso. Como em 2020 o Estado de

“Tudo acontece na ponta da agulha em

um raio de 3 a 4 centimetros, e esse tecido
morto proveniente do tumor acaba sendo
absorvido pelo préprio organismo. Os re-
sultados sdo obtidos em uma tinica sessao,
o que é excelente”, enfatiza o médico
Marcos Menezes. A técnica é indicada
para pacientes de todas as idades,
sendo contraindicada para tumores
multiplos, grandes ou em estdgios
avancados; para lesoes de figado em
posicoes centrais, porque pode lesar a
via biliar; e no pulmao, se estiver per-

to de bronquios grandes. A técnica ja
estd disponivel em grandes centros
médicos de todo o Pais, mas nio faz
parte dos tratamentos oferecidos pelo
Sistema Unico de Satide (SUS). @

Ho YéH Li

S&do Paulo ndo é mais o foco da doenca, e
sim Santa Catarina, os pesquisadores do
HC-FMUSP, junto com médicos do IEISS
e HEM, estdo preparando os profissionais
e ajudando os pacientes daquele Estado.
Além disso, cooperam com o Ministério
da Saude para compartilhar o protocolo
com todo o Pais e desenvolver um pro-
tocolo internacional com a Organizacdo
Pan-Americana da Saide (OPAS). e

Selero
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PESQUISADORES QUEREM COI

Adenilde Bringel

m amplo projeto capitaneado pela Universidade de Sao Paulo
(USP), com participacao de varias outras instituicoes piiblicas
de ensino e pesquisa, tem como objetivo fazer o sequenciamento
genético de parte da populagao brasileira e, com isso, inserir os
brasileiros na medicina de precisao. Chamado de DNA do Brasil,
inicialmente o projeto envolve 15 mil brasileiros, de seis regioes do Pais,

mas a meta é chegar pelo menos a 40 mil em cinco anos. A doutora Lygia
daVeiga Pereira, professora titular do Departamento de Genética e Biologia
Evolutiva do Instituto de Biociéncias (IB) da USP, que coordena o projeto,
conta nesta entrevista exclusiva qual é aimportancia de a ciéncia conhecer
as caracteristicas genomicas da populacdo brasileira, formada basicamente
pela mistura de grupos ancestrais amerindios, africanos e europeus.

Em que consiste o projeto DNA do Bra-
sil e qual é o objetivo principal?

O DNA do Brasil ¢ um projeto que visa
inserir a populagdo brasileira na medi-
cina de precisdo, uma medicina que usa
os dados do genoma humano para prever
com mais acuidade os riscos de doengas
e as propensoes genéticas. A meta é con-
seguir ‘desenhar’ uma terapia mais ade-
quada para cada paciente, com base ndo
somente nas caracteristicas clinicas, mas
também na genética. Todos os médicos
sabem que os medicamentos, de forma
geral, funcionam em 30% dos casos. Se
conseguirmos entender a genética por
trds disso—e amedicina de precisdo quer
justamente compreender essa questdo —,
antes de prescrever amedicagdo o médico
poderd pedir um teste genético para saber
qual serd o melhor medicamento para
aquele paciente. Ao mesmo tempo, serd
possivel usar essas informagoes para de-
senvolver medicamentos mais eficientes.

A industria farmacéutica trabalha
com pesquisas de medicamentos
muito mais voltadas para populacoes
europeias e norte-americanas?

Isso é fato reconhecido na literatura cien-
tifica. Jd temos artigos mostrando que
80% dos ensaios clinicos mundiais sdo
feitos em populagdes caucasianas, de
ancestralidade europeia, e ndo se sabe
quanto o mesmo resultado ocorrerd em
outras populagées. Isso ndo quer dizer
que qualquer medicamento que funcio-
ne bem em uma populagdo caucasiana
ndovd funcionar tdo bem em outras, mas
sabemos que o backgroundgenético tem
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uma influéncia muito grande em como
respondemos aos medicamentos. E o
background genético de um asidtico, de
um africano ou de um brasileiro mistura-
do é diferente do que se vé nas populacées
europeias e norte-americanas.

Estudos de sequenciamento genético
sao desenvolvidos com populacoes
de varias partes do mundo?

Esses estudos estdo sendo feitos no mundo
inteiro, entretanto, 80% sdo desenvolvi-
dos com populagoes caucasianas. Existe
uma consciéncia muito grande da falta de
diversidade em relagdo a esses dados ge-
noémicos. Assim, temos algumas questoes:
para que estamos fazendo essa medicina
de precisdo atualmente e quem vai se be-
neficiar dela? Se estivermos estudando so
genomas caucasianos, somente as popu-
lacbes caucasianas serdo beneficiadas? E
temos uma questdo também de perda de
oportunidade. Quando ndo estudamos
uma determinada populagdo, deixamos
de fazer achados que podem estar escon-
didos no genoma dessas pessoas. Com o
projeto DNA do Brasil estamos colocando
0 nosso Pais nesse mapa dos vdrios pro-
jetos genémicos mundiais, como Reino
Unido, com 500 mil individuos; China,
Estados Unidos e Coreia do Sul, com 1
milhdo de pessoas. Sdo iniciativas muito
grandes e ndo havia nada formal no Bra-
sil quevisasse uma caracterizagdo ampla
e representativa da genémica da nossa
populagdo. Esse € um projeto de infraes-
trutura, que vai gerar um banco de da-
dos de genomas brasileiros associados a
caracteristicas clinicas desses individuos.

E isso estard disponivel para toda a co-
munidade cientifica e para a industria
farmacéutica fazerem pesquisas e acha-
dos sobre a satide da nossa populagdo.

Quando se pensa em medicina de pre-
cisdo, qual é o foco principal?

O primeiro impacto, e 0 menos comple-
xo, € ajudar a diagnosticar, € ser capaz
de prever as predisposicoes genéticas de
cada individuo para diferentes doengas,
porque hoje esse poder € limitado. A
medicina de precisdo pretende, inicial-
mente, entender a genética de doengas
complexas e oferecer um diagnostico
preditivo, além de avaliar como aquele
individuo vai responder aos medicamen-
tos baseado na sua genética. Um objetivo
emmais longo prazo €, namedida em que
entendermos a genética envolvida em to-
das essas caracteristicas ou nessas doen-
cas, desenvolver terapias mais eficazes.
Quando a ciéncia entender quais sdo to-
dos os genes envolvidos no Alzheimer, por
exemplo, teremos como identificar novos
targetspara que a industria farmacéuti-
ca possa desenvolver medicamentos que
atuem naquelasvias, oumesmo para que
a medicina possa prevenir ou atrasar o
desenvolvimento daquela doenca.

De que maneira a medicina de preci-
sdo ja esta salvando vidas?

Na Oncologia vemos o maior impacto.
Jd existem trabalhos nos Estados Unidos
mostrando que a medicina de precisdo
gerouumimpacto muito grande na eficd-
cia do tratamento, no aumento de sobre-
vida e na diminui¢do do custo do trata-
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mento desses pacientes. Outra drea € a
de doengas raras, e também hd estudos
em UTI neonatal. Quando incluem o
sequenciamento do genoma de recém-
nascidos em UTI neonatal, os médicos
conseguem aumentar a eficiéncia de fe-
charum diagndstico e ter pistas do que
fazer pelo recém-nascido, baseados na
identificagdo da mutagdo, da genética
que estd causando o quadro clinico.

O projeto DNA do Brasil pode ter
alguma interferéncia em relacio a
isso também?

Total! O projeto DNA do Brasil vai dar
a informacgdo sobre os genomas brasi-
leiros, e tenho certeza absoluta de que a
industria farmacéutica vai estar muito
interessada em saber os resultados. Jd
conhecemos genes relacionados a res-
postas a medicamentos, e a industria
farmacéuticavai poder olhar, pela pri-
meiravez, como sdo esses genes e quAais
sdo suas variagoes na populacdo bra-
sileira, para avaliar se causam algum
impacto clinico ou ndo. Esse banco de
dados vai alimentar uma quantidade
enorme de pesquisas feitas por milha-
res de grupos nacionais e internacio-
nais, em todas as dreas. Tem outra
questdo muito importante nesse pro-
jeto, algo inédito, que é a parceria do
publico com o privado. Comegamos a
pensar no projeto em uma época mui-
to ruim de financiamento de ciéncia,
com pouca verba, e esse € um projeto
caro. E o que viabilizou foi a parceria
com a iniciativa privada, que envolve
o escritorio de advocacia Pinheiro Ne-
to, a Dasa e a Google Cloud. Quando
o projeto estava de pé, o Ministério da
Satde entrou. Esse ¢ um exemplo do
impacto que esse tipo de parceria pode
ter patrocinando ciéncia.

A proposta é aumentar a amostra,
que comeca com 15 mil individuos?

O numero de 15 mil pode parecer pou-
co em relacdo aos milhares de parti-

cipantes dos estudos de outros paises,
mas € fundamental para termos um
panorama geral do que existe de va-
riacdo genética na nossa populacdo, e
jd haverd um impacto muito grande
na interpretacdo de testes genéticos.
Jd temos vdrios laboratcrios oferecen-
do testes genéticos para uma série de
doencas, e 0 grande desafio é interpre-
tar o resultado desses testes. Quando
aparece uma variagdo, por exemplo,
emum gene para cancer demama, essa
variagdo é causadora de doen¢a ou ndo
naquele paciente? Esses 15 mil brasilei-
ros nos ajudardo a responder isso. S6
que, para irmos para o passo seguinte
efazer descobertas, entendermos quais
sdo as variagoes genéticas envolvidas
no desenvolvimento da hipertensdo, da
doenga cardiovascular, do Alzheimer,
da asma, do diabetes, do cancer, por
exemplo, vamos precisar chegar em
100mil, 200 mil pessoas. A boa noticia
€ que o Ministério da Satide quer fazer
isso. Desde que apresentamos o projeto
DNA do Brasil, o Ministério jd nos deu
financiamento para pensarmos maior.
Estamos comegando a trabalhar nisso.

Como esses participantes foram
selecionados?

Os 15 mil voluntdrios fazem parte
do Estudo Longitudinal de Satide do
Adulto (ELSA Brasil), que ¢ uma inves-
tigagdo multicéntrica de coorte com-
posta por seis instituigoes ptblicas de
ensino superior e pesquisa das regioes
Nordeste, Sul e Sudeste. O ELSA visa
investigar a incidéncia e os fatores de
risco para doengas crénicas, em parti-
cular as cardiovasculares e o diabetes.
Embora os participantes sejam de seis
cidades do Brasil — Salvador, Vitéria,
Rio de Janeiro, Sdo Paulo, Belo Hori-
gonte e Porto Alegre—, quando vemos o
mapa da origem dessas pessoas temos
uma boa cobertura do Pais. Na Bahia e
no Rio de Janeiro, por exemplo, temos

“Esse € um projeto de
infraestrutura, que vai
gerar um banco de dados
de genomas brasileiros
associados a caracteristicas
clinicas desses individuos.”
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uma grande populag¢do com ancestrali-
dade africana e vai ser muito interessante
olhar esses genomas. Ao sequenciarmos
essa populacdo, teremos mais dados de
genoma africano do que jd foi gerado
até agora na prépria Africa. Também
estamos em contato com a Fundacdo
Oswaldo Cruz (Fiocruz) da regido norte
de Roraima para aumentar arepresenta-
tividade de brasileiros do norte do Pais,
que ainda é pouca. A ideia é ser um pro-
jeto de Brasil.

Ha um prazo para ampliar o nimero
de participantes?

Trabalhamos com um cronograma de
ampliagbes para os proximos cinco anos,
quando devemos conseguir engajar ou-
tros estudos para aumentar esse niimero,
aexemplo do EPIGEN-Brasil, que envolve
dados populacionais de mais de 6 mil in-
dividuos de Salvador, Bambui e Pelotas;
e do Estudo Longitudinal de Satide dos
Idosos Brasileiros (ELSI-Brasil), uma
amostra nacional representativa da po-
pulacdo com 50 anos ou mais coorde-
nada pela Fundag¢do Oswaldo Cruz de
Minas Gerais (Fiocruz-MG) e Universi-
dade Federal de Minas Gerais (UFMG).
A vantagem de colocarmos pessoas qe
jd fazem parte desses estudos € que sdo
brasileiros muito bem caracterizados do
ponto de vista clinico. Os genomas tém
muito valor quando associados a in-
formagoes sobre satide para podermos
fazer cruzamentos e descobertas. Por
isso, uma forma de ampliarmos mais
rapidamente esse projeto é trabalhando
comindividuos com os quais o Ministério
da Satide jd investiu muito na caracte-
rizagdo clinica e, assim, sé adicionar o
sequenciamento do genoma. Enfim, em
termos de cronograma, penso que nos
proximos cinco anos deveremos chegar
em 40 mil. Mas, para atingir os 100
mil, talvez tenhamos de contar com as
informacdes do Sistema Unico de Satide
(SUS). Se o SUS implantar prontudrios
eletronicos teremos informagoes sobre a
satide de milhoes de brasileiros.

Como esta o projeto neste momento e
quais sao os proximos passos?

Neste momento estamos contatando os
participantes do ELSA para consentirem
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com a participagdo nesse sequenciamen-
to, pois o consentimento deles ¢ de 10
anos atrds e, nessa época, ndo havia nem
acapacidade de sequenciar genomas nes-
sa escala. A partir dat, vamos comegar
esse sequenciamento em larga escala e,
em paralelo, estamos contatando outros
estudos equivalentes ao ELSA Brasil pa-
ra engajd-los e poder chegar aos 40 mil
brasileiros em cinco anos. Esperamos que
emdois anos, dois anos e meio, tenhamos
esses 15 mil primeiros sequenciados e dis-
pontveis no banco de dados para serem
usados nas mais diferentes pesquisas.

O grupo pretende dar um segundo
passo com essa populacio apds o
sequenciamento?

O sequenciamento € o objetivo do projeto,
que é a montagem desse banco de dados
com 15 mil genomas e a disponibilizagdo
dos dados clinicos. Mas eu tenho um ou-
tro interesse a partir desses dados, que €
continuar a minha pesquisa sobre a sin-
drome de Marfan. Temos outra colega do
projeto que quer usar esses dados para
entender a miscigena¢do da populagdo
brasileira e os componentes amerindios
eafricanos; um outro grupo estd interes-
sado em olhar os genes do sistema imu-
noldgico; tem uma turma interessada
em genes de resposta a medicamentos,
que chamamos de farmacogenémica...
Enfim, vdrias pesquisas serdo realiza-
das pela equipe central do projeto e nem
imaginamos tudo que poderd ser feito
com esse material. O nosso dever de casa
€ montar esse banco e ir aumentando o
nimero de brasileiros incluidos e arepre-
sentatividade nacional.

Uma das principais identidades ge-
néticas do povo brasileiro é a prépria
miscigenacdo. De que maneira essa
mistura pode interferir na saide da
populacao de forma geral?

Ainda ndo sabemos, e é exatamente
esse tipo de informacdo que queremos
aprender com esse projeto. Queremos
entender quais variantes genéticas vin-
das dos grupos ancestrais amerindios,
africanos e europeus estdo presentes na
nossa populacdo, em quais combinagées
e quais sdo os impactos que isso tem na
nossa satide.

Uma caracteristica genética especi-
fica leva uma populacio a ter mais
propensao a alguma doenca?

Sem duvida. Sabemos que existem as
doengas genéticas mendelianas, mais
frequentes em diferentes populagoes e, do
ponto de vista de doengas mais comple-
xas, algumas que sdo mais associadas a
diferentes ancestralidades. O grande de-
safio € entender que genes e que variantes
genéticas vindas dessas ancestralidades
sdo responsdveis por um risco maior de
desenvolver essas doengas complexas
como, por exemplo, hipertensdo, doen-
¢a cardiaca, Alzheimer. E a influéncia
genética varia muito de caracteristica
para caracteristica, de doenca para
doenca. Por exemplo, as doengas mende-
lianas, como fibrose cistica ou sindrome
de Marfan, sGo 100% genéticas. Mas hd
individuos com outras caracteristicas,
por exemplo, suscetibilidade ao saram-
po, cuja caracteristica ¢ ambiental. E,
entre esses dois extremos, de totalmente
genético e totalmente ambiental, temos
um continuo de relacées com maior com-
ponente genético e menor componente
ambiental evice-versa. Entdo, para cada
doenga, seja esquizofrenia, hipertensdo,
doenca cardiovascular, os estudos tentam
quantificar quanto daquela doenga tem
componente genético e quanto daquela
doenga tem componente ambiental.

A partir desse sequenciamento, o
Brasil poderia comecar a pensar em
medicina de precisao?

Vamos precisar, ao mesmo tempo, nos
preparar para isso. O Ministério da Sau-
de, ao entrar nesse projeto, estd olhando
para o SUS e querendo que o DNA do
Brasil tenha impacto na satide da popu-
lagdo como um todo. E € 0 que vemos em
paises que estdo fazendo isso hd algum
tempo. Em cdncer, por exemplo, quan-
do se inclui no desenho do tratamento
informacoes sobre o genoma do tumor,
hd maior eficdcia no tratamento, maior
sobrevida e diminuicdo de custos nos tra-
tamentos. E, como a medicina de preci-
sdo visa a melhora no atendimento, o
manejo da populagdo e a diminui¢do de
custo em satde, isso € do maior interesse
do Ministério, que tem de prover satide
para o Brasil inteiro.



Como o projeto DNA do Brasil podera
ajudar a sua pesquisa sobre a sindro-
me de Marfan?

Essa é uma doenga mendeliana que afeta
o tecido conjuntivo e o sistema cardiovas-
cular. Amaior causa de morte em pacien-
tes com sindrome de Marfan € a ruptura
da aorta, e tenho essa linha de pesquisa
desde a época do meu doutorado, nos
anos 2000, antes do projeto genoma.
Em relagdo ao projeto DNA do Brasil,
estou interessada no que chamamos de
knockouts humanos, que éidentificar as
pessoas com mutagdes em genes especifi-
cos e olhar qual € a consequéncia disso.
Ao invés de partir de uma manifestacdo
clinica e procurar qual é o gene que estd
afetando aquela doencga, vou olhar esses
genomas que estamos sequenciando pa-
ra identificar qual deles tem mutagoes e
identificar qual é a consequéncia para o
individuo por ndo ter esse gene funcio-
nando. Posso chegar a conclusdo que
ndo tem consequéncia nenhuma ou que
aquela pessoa, por exemplo, tem coleste-
rolmais baixo, e isso pode estar envolvido
com o metabolismo do colesterol. Estou
interessada nesse tipo de estratégia para
entender afungdo dos genes na sindrome.

Quais sdo as caracteristicas dessa
sindrome e como afeta a populacio?

A doenca tem incidéncia de 1 em cada 5
mil individuos, € a mais comum do teci-
do conjuntivo e a maior causa de morte
por aneurismada aorta. Asindrome tem
muita variagdo clinica, mas € caracteri-
gada por manifestagoes no sistema es-
quelético. Individuos com a doenga tém
bragos e pernas muito compridos em
relacdo ao corpo, algumas deformida-
des na coluna e na caixa tordcica. Além
disso, terdo manifestages oculares, co-
mo miopia e deslocamento das lentes e, 0
mais grave, manifestagoes cardiovascu-
lares. Esses pacientes podem apresentar
prolapso de vdlvula mitral, dilatacdo da
aorta até chegar auma dissec¢do da aor-
ta que pode levar a ruptura. Os pacientes
tém muita variagdo de sintomas, mas as
pistas sdo essas. E € isso que dificulta o
diagnostico clinico. Eventualmente, €
preciso fager o diagndstico genético, se-
quenciar o gene FBN1 e, ao encontrar a
mutagdo, fechar o diagndstico.

0 Ministério da Saade,
ao entrar nesse projeto,
esta olhando para o SUS
e querendo que o DNA
do Brasil tenha impacto
na saude da populagao
como um todo.

Os sintomas sao trataveis?

Sim. A maior morbidade da sindrome
de Marfan é a dilatagdo da aorta, mas,
se isso for reconhecido, o individuo po-
de colocar uma protese na aorta e ter
uma sobrevida de até mais de 70 anos.
Temos tido um aumento na sobrevida
com diagndstico precoce. Nosso grupo
trabalha com modelo animal, com a
pesquisa bdsica sobre a doenga. Geramos
alguns camundongos com mutagoes nes-
se gene que manifestam a doenga, tém
as alteragbes esqueléticas e cardiovas-
culares. Identificamos um mecanismo
interessante e inesperado de sinalizacdo
por transforming growth factor beta
(TGF-B), uma proteina que controla
a proliferacdo, diferenciagdo celular e
outras funcées na maioria das células.
Percebemos que, inibindo essa proteina,
os animais melhoravam e revertiam o
fendtipo. Isso chegou até os ensaios cli-
nicos com pacientes, mas, infelizmente,
ndo houve os mesmos resultados que os
camundongos. Entdo, voltamos para a
bancada. Queremos entender a variabi-
lidade clinica da doenga porque alguns
individuos da mesma familia, que tém
a mesma mutagdo, podem ter um qua-
dro muito mais grave do que outros. Es-
tamos tentando procurar outros genes
que possam influenciar na gravidade do
fendtipo e, a partir desses novos genes,
tentar ver se modular a fungdo desses
outros genes melhoraria a vida do pa-
ciente. Essa € a nossa estratégia. Vamos
testar novas terapias para, a partir dos
resultados nos modelos animais, voltar
aos pacientes.

LYGIA DA VEIGA PEREIRA

Na sua opinido, o sequenciamento
genético sera o futuro da medicina?
Eu acho! Ndo sei se € o futuro que quere-
mos, mas € o futuro. S6 teremos de
controlar direitinho para que todo esse
conhecimento so traga beneficios a hu-
manidade. Hoje, temos a tecnologia para
fazerisso e jd podemos sequenciar o geno-
ma de todos os recém-nascidos. Por que
aindando fazemos? Porque ndo sabemos
interpretar tdo bem tudo que estd escrito
no genoma. Somos capazes de olhar se
tem mutagoes que causam doengas raras
ou algumas predisposicoes a cancer here-
ditdrio, mas ndo sabemos dizer, ainda,
qual a predisposicdo para Alzheimer,
doenga cardiovascular, hipertensdo e ou-
tras enfermidades mais comuns, porque
ainda ndo temos conhecimento bdsico
parainterpretar aquele genoma. Mas, se
um dia isso acontecer, serd interessante
saber para tomarmos medidas preventi-
vas, porque sdo doencas nas quais o meio
ambiente pode influenciar muito. Assim,
um individuo pode ter nascido com todos
os genes de predisposicdo a hipertensdo,
mas, se ndo fumar, fizer muito exercicio
endo comer gordura, pode ser que nunca
manifeste a doenca. Esse € o lado bom! O
que teremos de evitar € um determinismo
genético a partir desse sequenciamento,
de alguém querer, por exemplo, que o
filho seja um esportista so porque tem
genética para isso. Temos de deixar as
pessoas terem o seu livre arbitrio. Nesse
sentido, sugiro o filme Gattaca, que fala
de um futuro muito deterministico ge-
neticamente. Que ndo entremos nesse
determinismo! e
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DEPRESSAQ POS-PARTO TEM

A DOENCA PODE SURGIR
DEVIDO A INUMEROS
FATORES, POREM, COM
TRATAMENTO £ POSSIVEL
RECRIAR 0 VINCULO
ENTRE MAE E BEBE

Laura Bergamo
Especial para Super Sauddvel

egundo a Organizacdo Mundial
da Saude (OMS), cerca de 10%
das gestantes e 13% das mulhe-
res na fase do puerpério apresen-
tam algum transtorno mental, e
a depressao pos-parto (DPP) é o mais
recorrente, atingindo 20% das mulhe-
res. Comumente, o problema aparece
nos primeiros 30 dias do puerpério,
embora possa ocorrer até um ano apos
o nascimento do bebé, segundo critérios
da Marce Society for Perinatal Mental
Health. A condigdo faz com que o vincu-
lo da mae com o bebé seja mais dificil e
pode causar efeitos negativos no desen-
volvimento social, afetivo e cognitivo

JoeL RENNG Junior
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da crianca, inclusive deixando sequelas
que podem se estender para a infincia
e até mesmo para a adolescéncia. Esse
adoecimento mental € desencadeado por
inumeros fatores, que podem ser bioldgi-
cos, genéticos, psicoldgicos e ambientais.
Variaveis sociais, aspectos socioecondmi-
cos, culturais e até mesmo de suporte pa-
rental e rede de apoio podem influenciar
uma mulher a desenvolver um quadrode
depressdo pds-parto.

Uma das razoes para o surgimento do
problema pode ser o fato de que algumas
mulheres tém mais sensibilidade a altera-
¢Oes hormonais, que comegam junto com
amenarca e aumentam a vulnerabilidade
a estressores psicologicos, ambientais e
fisiolégicos durante o periodo fértil. Para
quem ja tem essa predisposi¢ao, periodos
de altas flutua¢bes hormonais, como o
pds-parto, tendem a causar transtornos
de humor como a DPP. No entanto, a de-
pressdo pos-parto ndo pode ser associada
apenas aos desequilibrios hormonais do
fim da gravidez. “A gestacéo e o periodo
do p6s-parto podem ter uma significacdo
diferente para cada mulher. Néo se deve
associar o conceito erréneo de que ha o
‘instinto materno’, de que todas as mulhe-

MoNicA SILVEIRA

Gabriel Silveira Andrade Nunes

res ja se adaptem a nova rotina no periodo
pds-parto e de que ja tenham um vinculo
afetivo com o seu bebé”, afirma o profes-
sor de Psiquiatria e diretor do Programa
de Saide Mental da Mulher do Instituto
de Psiquiatria do Hospital das Clinicas
da Universidade de Sao Paulo (IPq-HC-
FMUSP), Joel Rennd Junior.

Em geral, mulheres que apresentam
quadro de depressao pds-parto tém atitu-
des como descontinuidade da amamen-
tacdo, conflitos familiares e negligéncias
em relacfo as necessidades fisicas e psi-
quicas do bebé. Para ser caracterizado
como um quadro de depressdo pos-par-
to, os sintomas devem surgir até quatro
semanas apos o nascimento da crianca,
de acordo com os critérios do Manual
Diagndstico e Estatistico dos Transtor-
nos Mentais da Associacdo Americana
de Psiquiatria (DSM-5). O Ministério da
Satide classifica como sintomas tipicos da
depressdo pds-parto melancolia intensa
e/oudesmedida, desmotivacao profunda
diante da vida e auséncia de forcas para
lidar com a rotina, além de muita tristeza
acompanhada de desespero constante.

A psicdloga e doutora em Ciéncias da
Saude, Monica Silveira, autora do estudo
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Fabiana Feijo
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‘A depressdo pds-parto em mulheres que sobreviveram a mor-
talidade materna’, desenvolvido na Universidade Federal de
Sergipe (UFS), explica que os sintomas de uma depressdo
pos-parto sdo semelhantes aos de transtornos depressivos
existentes em outros periodos da vida, e podem levar amulher
aum quadro grave de transtorno mental. “Em um momento
em que poderia estar vivendo sua maternagem, idealizacoes
e planos sdo frustrados com sentimento de tristeza profunda,
desanimo, culpa e ambivaléncia de sentimentos positivos e
negativos, e isso é muito doloroso para a mulher”, ressalta.
Se ndo for tratada, a depresséo pode interferir no vinculo
entre mée e bebé, o que leva a prejuizos socioemocionais que
podem causar atrasos no desenvolvimento da crianca, uma
vez que uma mulher com depressdo vai ter menor capacidade
de se relacionar, vincular e estabelecer empatia. A psicdloga
e psicanalista Vera Iaconelli, mestre e doutora em Psicologia
pela Universidade de Sdo Paulo (USP), acentua que a mée
ndo pode ser a Unica fonte de cuidados e atencdo do bebé.
“E importante ter um ambiente rico, uma rede de suporte.

O bebé ndo pode depender apenas da mae, porque isso é

prejudicial tanto para a mulher quanto para o filho”, enfatiza.
Para o professor Joel Rennd Junior, outro ponto importan-

te é vencer as barreiras de um preconceito existente que faz

com que as mulheres sejam inibidas a expor seus sentimentos,

ja que a maternidade, muitas vezes, estd associada a uma

ditadura da felicidade. Por isso, € importante que mulhe-

res com DPP diagnosticada, independentemente do mo-

mento, sejam encorajadas a buscar ajuda o mais

precocemente possivel. “Uma vez que essa

mulher recebe suporte, seja psicoterapi-

co, medicamentoso ou psicoeducacio-

nal, sem duivida esse vinculo mae-bebé

sera restabelecido gradativamente,

levando a uma interacdo bastan-

te benéfica para as duas partes”,

acentua. No Brasil, o tratamento

é oferecido gratuitamente pelo

SUS de forma integral.

0 Hospital Orlando Health Winnie Palmer, na Flérida, Estados Unidos, fez uma pesquisa
com mais de 1,2 mil mulheres, sendo 900 delas maes com menos de 45 anos, € detectou
que cerca de 60% se sentem deprimidas e ansiosas nos primeiros trés meses apds o
nascimento dos filhos. Muitas mulheres podem pensar que estao sofrendo um quadro
de depressao pés-parto quando, na verdade, estdo passando pela tristeza materna
(também conhecida como baby blues). O baby blues atinge até 80% das mulheres
e trata-se de um estado de humor depressivo, com um curto periodo de emogdes
inconstantes, que costuma ocorrer entre 0 segundo € 0 quinto dia apds o parto e,
geralmente, tem remissao espontanea em, no méximo, duas semanas. “0 baby
blues € o luto necessario nao patolégico que a mulher precisa fazer quando o
bebé nasce, inclusive para ndo deprimir ou adoecer. E a ligdo de casa que o pai
e a mae tém de fazer para se adaptarem as novas circunstancias. Nao tem nada

de maligno nisso”, detalha a professora Vera laconelli.

A depressao ocorre quando a adaptacao psiguica gue tem de ser feita
nesse periodo nao acontece, levando a mulher a entrar em um estado de
adoecimento. J& a psicose pds-parto é considerada uma urgéncia mé-
dica caracterizada por sintomas intensos, pois esta associada a um
quadro de dissociacao psiquica que, muitas vezes, faz com que a mae
precise ser afastada do bebé, uma vez que pode apresentar pensamen-
tos delirantes associados ao filho, fazendo com que exista um risco de
danos a crianca como, por exemplo, um episédio de infanticidio. No

entanto, sendo apoiada e tendo acesso a um tratamento
psicolégico e psiquidtrico adequados, essa mulher
podera seguir com uma boa relagao junto aos filhos.
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Segundo a American Psychiatric
Association, 50% dos episodios de de-
pressdo que ocorrem no puerpério se de-
senvolveram no inicio da gravidez, sendo
que os sintomas sdo semelhantes aos de
transtornos depressivos em outras fases
da vida. Assim, o diagndstico pode ser
realizado durante a gravidez, estimulan-
do a mulher a iniciar o tratamento antes
mesmo de o bebé nascer. Para a psicéloga
Mbnica Silveira, a saide mental da mu-
lher é muito exigida, principalmente pelos
varios papéis que desempenha e, durante
a gravidez, tende a ser relegada a segun-
do plano, pois os protocolos sao focados
nas condigdes fisioldgicas e ndo incluem
aspectos psicologicos. “Varias mulheres
que acompanhei desde a gestacdo até
0 puerpério ja apresentavam sintoma-
tologia de depressdo, e a equipe que as
acolhiam durante o pré-natal ndo tinha
sequer perguntado sobre a sua satde
mental. Tudo é muito focado no desenvol-
vimento fetal e os sintomas da depressao
também acabam ficando mais visiveis so-
mente no puerpério, sob a condicdo da
DPP, porque isso inclui a interferéncia no
cuidado com o filho”, ressalta.

Atualmente, o tratamento para mulhe-
res com DPP envolve psicoterapia e uso de
medicamentos antidepressivos nos casos
moderados e graves, sendo que os mais
escolhidos pelos especialistas costumam
ser os inibidores seletivos da receptacdo
de serotonina, pois causam menos efeitos
colaterais nos bebés uma vez que passam
pouco para o leite materno. A psicanalis-
ta Vera Iaconelli orienta que a terapia é
necessdria, porque a medicacdo trata a
doenca depressiva, mas néo faz com que
a mulher entenda o que desencadeou a
depressao. “A mae precisa entender o que
provocou aquela resposta ao estresse do
nascimento do filho. Embora nem sempre
tenha de ser medicada, a mulher sempre
precisa ser escutada. Essa é uma dife-
renca importante. Uma vez que cuide da
depressao pos-parto, a mulher terd todas
as chances de criar uma boa relagdo com
a experiéncia da maternidade”, afirma.e
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Montagem a partir das il

LcS NO COMBATE

EM ESTUDO CLINICO RANDOMIZADO, DUPLO-CEGO
£ PLAGEBO CONTROLADO, O PROBIOTICO MELHOROU
A EFICACIA DA AMOXICILINA-SULBACTAM

Bing Li, Junqing Zheng, Department of Pediatrics; Xia Zhang, Clinical Laboratory,
Jinan Maternity and Child Care Hospital, Shandong; Shan Hong,
Department of Pediatrics, The Fifth Hospital of Xiamen, Fujian, China
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A PNEUMONIA INFANTIL

omplicacao deteriorante que afeta sistematicamente
multiplos érgdos, a pneumonia é definida pela Orga-
nizacdo Mundial da Satide (OMS) como uma soma
de sintomas clinicos variando de respiracao rapida a
sinais mais perigosos. Como o pulméo de uma crianga
€ mais suscetivel a infec¢des do que de um adulto, a pneumonia
infantil é conhecida como a causa principal de mortalidade e
morbidade infantil no mundo todo, particularmente em paises
subdesenvolvidos e em desenvolvimento. Tem sido estimado
que 150 mil a 500 mil criancas abaixo de um ano de idade mor-
rem de pneumonia todo ano. A prescricdo de antibiéticos é re-
comendada pela OMS para a maioria dos sintomas semelhantes
a pneumonia infantil, em particular a amoxicilina-sulbactam
(AS), uma nova combinacdo de inibidores da aminopenicilina
beta-lactamase que tem sido reportada produzir resultados te-
rapéuticos satisfatérios contra pneumonia em criancas.
Entretanto, prescricoes com antibidtico para o tratamento
de pneumonia infantil podem torna-lo caro. Por exemplo, no
Paquistdo, o custo médio de tratamento ambulatorial para
pneumonia infantil por episédio por crianca foi de US$ 13 em
2006, igual a 82% dos gastos com saide por pessoa no mesmo
ano. Além do mais, no sul da Asia e na Africa subsaariana,
o fornecimento de tratamento antibidtico contra pneumonia
paratodas as criancas tem custo estimado de aproximadamente
US$ 200 milhoes. Entao, apesar da recente diminuicdo da mor-
talidade infantil por pneumonia, essa doenca ainda continua
sendo um fardo pesado e um desafio angustiante para o sistema
de satide em paises subdesenvolvidos ou em desenvolvimento.
Os probidticos se referem a ingredientes microbianos vivos
em alimentos que normalmente exercem efeitos benéficos a
satide humana. O consumo de probidticos, muitas vezes em be-
bidas ou capsulas como suplementos alimentares, é seguro para
individuos sauddveis, assim como para pacientes com varias
doencas, incluindo criancas que estiveram criticamente doen-
tes. Probidticos também tém sido relatados por exibir efeitos
benéficos no tratamento clinico contra pneumonia. Evidéncias
sugerem que o uso de diversos probi6ticos foi associado a uma
menor incidéncia de pneumonia associada a ventilacdo (VAP).
Similarmente, em um estudo multicéntrico
randomizado controlado entre pacientes
criticamente doentes, as terapias uti-
lizando as bactérias probidticas
B. subtilis e E. faecalis foram efica-
zes e seguras contra VAP. Um
recente teste piloto também

corroborou o uso de probidticos na prevencao contra pneu-
monia severa. Em um estudo clinico aberto controlado rando-
mizado recente, conduzido entre criancas criticamente doentes
sob ventilacdo mecénica, a administracdo de probidticos tais
como Lactobacillus casei Shirota (LcS) também mostrou reduzir
aincidéncia de VAP, sem complicacdes. Considerando os artigos
sobre os efeitos benéficos dos probidticos contra pneumonia, o
objetivo deste estudo foi examinar a eficacia clinica do probié-
tico LcS em melhorar o resultado do tratamento da AS contra
pneumonia de respiracdo rapida infantil em um estudo duplo-
cego, randomizado e placebo controlado.

O estudo foi desenhado de acordo com a Declaracio de
Helsinque e aprovado pelo Comité de Etica do Jinan Maternity
and Child Care Hospital, na China. O Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido assinado foi obtido de todos os pacientes
incluidos e/ou dos membros das familias. Durante dezembro
de 2012 e novembro de 2015, 518 criancas (2 a 48 meses de
idade) diagnosticadas com pneumonia de respiracdo rapida
no Jinan Maternity and Child Care Hospital participaram deste
estudo. Os diagndsticos de pneumonia de respiracao rapida fo-
ram feitos por pediatras qualificados com os seguintes critérios
deinclusdo: 1) presenca de infiltracdo/consolidacdo pulmonar
navisdo frontal e lateral da radiografia toracica; 2) auséncia de
sinais de pneumonia severa ou muito severa; 3) taxa respirato-
riaigual ou maior que 50 respira¢gdes/minuto em criancas com
idades entre 2-11 meses, e igual ou maior que 40 respiracoes/
minuto em criancas acima de 12 meses.

CRITERIOS DE EXCLUSAO

Todos os 518 pacientes inicialmente incluidos foram pos-
teriormente avaliados pelos seguintes critérios de exclusao:
1) sinais de perigo, incluindo incapacidade de beber, convulséo,
sonoléncia, cianose central, grunhido em crianca calma e quei-
macdo nasal; 2) tiragem subcostal; 3) desnutricdo; 4) doencas
debilitantes cronicas, tais como doenca pulmonar cronica e
asma, anormalidades anatomicas do trato respiratorio, cancer,
disttrbios neuroldgicos progressivos, deficiéncias imunoldgi-
cas, doenca cardiaca com repercusséo clinica, retardo psicomo-
tor, hemoglobinopatia e doenca no figado ou nosrins; 5) outras
infeccbes simultineas; 6) alergia a amoxicilina; 7) histérico de
aspiracdo; 8) hospitalizacdo durante os sete dias anteriores;
9) qualquer dieta e/ou suplemento probiético medicinal du-
rante os seis meses anteriores; 10) uso de amoxicilina ou an-
tibiotico similar durante as tltimas 48 horas. Foram excluidos
do estudo 64 pacientes baseados nos critérios acima.
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RANDOMIZACAO E TRATAMENTO

0Os 454 pacientes remanescentes foram alocados de forma alea-
téria, em um desenho estratificado de blocos permutados pelo peso
corporal em dois grupos (227 em cada grupo): 1) grupo AS+LcS,
que recebeu administracao intravenosa (i.v.) de AS em dose de
100mg kg/dia (até 3g/dia) a cada oito horas (Q8H), mais administra-
¢ao oral de leite desnatado contendo, no minimo, 6x10° unidades
formadoras de colonia (UFC) de LcS; 2) grupo AS+placebo, que
recebeu AS i.v. em dose de 100mg kg/dia (até 3g/dia) Q8H, mais
leite desnatado como placebo. Todos os pacientes foram tratados
diariamente por trés dias consecutivos. Medicamentos, incluindo
ambos os tipos de leite desnatado, foram preparados por investi-
gadores cegos para 0s participantes nao consumirem qualquer
suplemento alimentar ou medicamento contendo probiéticos, exceto
aqueles fornecidos pelos investigadores ao longo do estudo. Doze
pacientes do grupo AS+LcS e 14 pacientes do grupo AS+placebo
nao cumpriram as instrucdes e foram excluidos do estudo. Os dados
deles nao foram incluidos na analise final.

MEDICAO DE CITOCINA SERICA

Amostras de sangue (2-5ml) foram coletadas de todos os
pacientes no final do dia 3 em tubos de ensaio com 0,1% EDTA e,
entdo, imediatamente centrifugados e armazenados a -80°C até o
uso. Concentracdes séricas de interferon-y (IFN-y) e fator de necrose
tumoral « (TNF-a) foram avaliados com o kit de ensaio comercial
do Harbin Pharmaceutical Group (Harbin, China), seguindo as ins-
trucdes do fabricante.

DESFECHO DO TRATAMENTO

O primeiro desfecho foi definido como falha terapéutica até
o terceiro dia, com pacientes manifestando qualquer um dos
seguintes sintomas: 1) temperatura axilar persistente >37,5°C;
2) persisténcia de traquipneia, com taxa respiratéria >50 respira-
¢oes/minuto em criangas de 2-11 meses e taxa respiratoria >40
respiragdes/minuto em criangas >12 meses; 3) desenvolvimento
de sinais de perigo, incluindo tiragem subcostal, incapacidade de
beber, grunhidos, cianose, queimacao nasal, convulsao e sonolén-
cia; 4) desenvolvimento de reagoes adversas sérias. O desfecho
secundario foi definido como falha terapéutica nos dias 6 e 12 do
acompanhamento, com pacientes exibindo todas as complicacdes
acima, mais tosse persistente e febre recorrente.

ANALISE ESTATISTICA

0 tamanho da amostra dos grupos de tratamento foi estimado
utilizando um método de analise estatistica estabelecido. Uma
amostragem de 454 pacientes, 227 em cada grupo, € suficiente
para detectar uma diferenca clinicamente importante de 24% entre
os dois grupos de tratamento em termos de desfecho primario, utili-
zando um teste z bicaudal das propor¢des entre os dois grupos, com
80% de poder e uma significancia de 0,05. Esta diferenca de 24%
representa 80% de alcance do desfecho primario no grupo AS+LcS
e 56% de alcance do desfecho priméario no grupo AS+placebo. O
teste t de Student bicaudal foi utilizado para determinar a diferenca
estatistica entre os dois tratamentos, e o valor P menor que 0,05
foi considerado estatisticamente significativo. A andlise de dados foi
realizada utilizando o software SPSS 18.0 (SPSS Inc., Chicago, IL).
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A pneumonia € um distdrbio sistemdtico sério, que afeta
uma variedade de drgdos. Diversos fatores de risco tém sido
implicados na pneumonia infantil, como falta de aleitamento
materno exclusivo, uso de cigarro e, em particular, exposicao
apoluicao do ar (em economias em rapido desenvolvimento).
Uma recente investigacdo revelou que a exposicdo a matéria
particulada — como PM 2,5 - foi associada a hospitalizacdo
por doencas respiratdrias, indicando que poluentes do ar con-
tribuem para multiplicar doencas respiratdrias, incluindo a
pneumonia. Com o amplo crescimento da China, pensa-se
que a poluicdo do ar da exaustdo de veiculos, por exemplo,
contribui para o aumento da taxa de pneumonia. Consequen-
temente, € urgente melhorar o atual gerenciamento clinico
da pneumonia, particularmente entre criancas, porque o pul-
mao nessa faixa etdria parece mais suscetivel a polui¢do do
ar e/ou as infecgdes. Até a poluicdo do ar por cozinhar com
combustiveis solidos foi supostamente associada com a morte
prematura por pneumonia em criangas abaixo de cinco anos.

Neste estudo clinico foi focada a forma mais branda de
pneumonia infantil, denominada pneumonia de respiracdo
rapida, para a qual é recomendada amoxicilina oral como
tratamento prioritario pela OMS. Infelizmente, baseado em
recentes estudos clinicos entre criancas com pneumonia de
respiracdo rapida, a eficacia da amoxicilina oral esta longe de
ser satisfatoria. Por outro lado, a ampla propriedade antimi-
crobiana da AS a torna uma terapia efetiva contra pneumonia
infantil. Contudo, sua eficécia clinica contra a pneumonia de
respiracdo rapida infantil ndo foi investigada, e um agente

RESULTADOS MOSTRARAM BENEFICIOS

Um total de 518 criancas (idade entre 2 e 48 meses) foi
diagnosticado com pneumonia de respiragao rapida, incluindo
64 pacientes excluidos posteriormente com base nos critérios
de exclusao. Os 454 pacientes remanescentes foram subse-
quentemente alocados em dois grupos de tratamento de forma
randomizada: 227 no grupo AS+LcS e 227 no grupo AS+placebo.
Antes do final do estudo, 12 pacientes do grupo AS+LcS e 14
do grupo AS+placebo foram excluidos. Nao foram observadas
diferengas significativas na comparacao das caracteristicas de
todos os pacientes elegiveis dos dois grupos de tratamento

na inclusao em relagao a idade, género ou sintomas, incluindo
taquipneia, febre, expansao pulmonar reduzida, retracao toracica,
ronco, sibilancia e estridor.

A falha terapéutica até o dia 3 foi definida como desfecho
primario. Houve um ndmero significativamente menor de pacien-
tes no grupo AS+LcS manifestando febre, tiragem subcostal e



FORMA MAIS BRANDA DA DOENGA

seguro e mais efetivo para complemen-
tar a AS também € necessario. Para esse
fim, foi avaliado o probidtico LcS, que
tem sido amplamente utilizado como um
suplemento alimentar e supostamente
exerce efeitos benéficos em varios mode-
los de disttrbios respiratdrios, incluindo
pneumonia. Os resultados sugerem que
aASi.v. suplementada com LcS oral me-
lhorou muito o resultado do tratamento
contra a pneumonia de respiracdo rapida
infantil, como revelado pela grande dimi-
nuicdo na incidéncia da falha terapéuti-
ca até 12 dias apds a terapia combinada.
Além disso, como um probiético comum
e comercialmente disponivel, o LcS é in-
trinsicamente seguro. De fato, inumeros
estudos clinicos tém comprovado a segu-
ranga clinica do LcS. Concordando com
esses estudos, nenhuma reagao adversa
foi observada no atual estudo.

Com os dados deste estudo, uma
questdo foi deixada para ser respondida
em relacdo ao mecanismo molecular res-
ponsavel pela acdo sinérgica do LeS com
a AS contra a pneumonia de respiracdo
répida. O LcS tem demonstrado possuir
potentes propriedades anti-inflamatdrias

NO GRUPO LcS

traquipneia em relagao ao grupo AS+placebo. Nenhuma reagao adversa séria para qualquer

em varios modelos de doengas. Por exem-
plo, tem mostrado atenuar o dano articu-
lar inflamatdrio em artrite induzida por
colageno, assim como reduzir a dor, infla-
macao e degradacéo da cartilagem arti-
cular. Em um modelo de rato diabético in-
duzido por estreptomicina, o LeS reduziu
significativamente os niveis sanguineos
de citocinas pro-inflamatdrias, como
interleucina-6 e proteina C-reativa. So-
bretudo, em um modelo de alergia em ca-
mundongos, os animais alimentados com
LcS mostraram inflamacfo do pulméo
atenuada e reducdo dos niveis de citoci-
nas pré-inflamatdrias, incluindo TNF-a e
IFN-y no fluido do lavado broncoalveolar.

Essa informacdo é compativel com
os resultados deste estudo, em que
os niveis de TNF-a e IFN-y no soro
foram significativamente reduzidos no
grupo AS+LcS, comparado com o grupo
AS+placebo, indicando uma inflamacao
inibida. Baseado em dados anteriores e
deste estudo em relagdo a eficécia clinica
e aos mecanismos subjacentes do LcS, foi
suposto que o LcS também pode exercer
acdo sinérgica com AS no tratamento de
pneumonia de respiracdo rapida infantil

tratamento foi observada. Como as citocinas pré-inflamatdrias TNF-« e IFN-y tém sido relata-
das por estarem envolvidas na pneumonia adquirida na comunidade grave e nao grave na
infancia, houve curiosidade de avaliar se essas duas citocinas estavam potencialmente
implicadas na pneumonia de respiracao rapida infantil. Neste contexto, no final do dia
3 de tratamento, amostras de sangue foram coletadas para analisar niveis séricos
de TNF-« e IFN-y. Ambos os niveis de TNF-« e IFN-y no soro foram significativamente
reduzidos no grupo AS+LcS comparado com o grupo AS+placebo.

Os pacientes foram acompanhados por revisitas clinicas nos dias 6 e 12 apés o
inicio do estudo, e as falhas terapéuticas em ambas as revisitas foram definidas
como desfecho secundario. O nimero de pacientes no grupo AS+LcS manifes-
tando recorréncia de febre e tosse persistente no dia 6 foi significativamente
menor do que no grupo AS+placebo. Além disso, apesar de 0 nimero da falha
terapéutica ter aumentado nos pacientes de ambos os tratamentos no
dia 12, a incidéncia das falhas terapéuticas no grupo AS+LcS foi signifi- =
cativamente menor do que no grupo AS+placebo. e

por suas propriedades anti-inflamatdrias.
Em concluséo, este estudo clinico duplo-
cego, placebo controlado e randomiza-
do apresentou resultados referentes a
eficicia do LcS para complementar a AS
no tratamento clinico de pneumonia de
respiracdo rapida infantil. A complemen-
tagdo do LcS a prescricdo da AS supri-
miu a inflamacéo e reduziu bastante a
incidéncia de falha terapéutica, compa-
rado com AS sozinho. Este é o primeiro
relato fornecendo dados clinicos que
promove a funcéo do LcS como potente
adjuvante na terapia com AS no geren-
ciamento de pneumonia infantil sem
aparentes efeitos adversos. O artigo ‘O
probidtico Lactobacillus casei Shirota me-
lhora a eficicia da amoxicilina-sulbactam
contra a pneumonia de respiracio rapida
infantil em um estudo clinico randomiza-
do, duplo-cego e placebo controlado’
foi publicado no Journal of Clinical
Biochemistry and Nutrition 2018, 63(3):
233-237 - doi: 10.3164/jcbn.17-117.
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CAES TAMBEM PODEM SER

TERAPIA ASSISTIDA

POR ANIMAIS TIRA 0
FOCO DO PROBLEMA,
GERA RELAXAMENTO E
PROPORCIONA MAIOR
ADESAQ AO TRATAMENTO

Elessandra Asevedo
Especial para Super Sauddvel

onhecido como melhor amigo

do homem, o cachorro divide

sua histdria com a humanidade

ha mais de 18 mil anos, primei-

ramente em busca de comida;
depois, tornando-se companheiro fiel du-
rante a caga e, agora, por estar presente
em milhdes de lares e ser companheiro
de criangas, adultos e idosos em todo o
planeta. Ha aproximadamente 15 anos,
quando os cées comecaram a ter um pa-
pel importante no tratamento de doen-
tes, essa relacdo ultrapassou a amizade
e tornou-se profissional. A Terapia Assis-
tida por Animais, que utiliza cdes como
recurso terapéutico dentro de hospitais e
centros médicos, é difundida em diversos

~

MarceLo MiLoNE
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paises e, no Brasil, tem sido usada com
grande sucesso por gerar beneficios fisi-
co, psicoldgico e social de todos os que
tém contato com os animais.

Diferentes estudos mostram que,
além dos medicamentos, pessoas doentes
também precisam de intervencoes nao
farmacoldgicas, como a musicoterapia,
o treinamento de relaxamento e, mais
recentemente, a terapia com animais.
O artigo ‘Benefits of animal-assisted
therapy in hospital ICUs’, publicado em
2018 por pesquisadores da John Hopkins
University, nos Estados Unidos, relata que
os pacientes que participaram da terapia
animal foram capazes de atingir objetivos
mais rapidamente, por exemplo, perma-
necendo em pé por mais tempo enquan-
to afagavam um cdo e mais motivados
durante as passagens dos animais pelas
unidades de terapia intensiva. O simples
ato de acariciar os cies estimula umares-
posta automatica de relaxamento, por-
que promove a liberacéo de serotonina,
prolactina e ocitocina, hormonios que
contribuem para elevar o humor, redu-
zir a sensacéo de soliddo e aumentar a
estimulacdo mental.

Segundo o oncologista pediatrico
Marcelo Milone, integrante da diretoria

MarisoL SENDIN

da Sociedade Brasileira de Oncologia
Pedidtrica (Sobope) e médico do Gru-
po de Assisténcia a Crianca com Cancer
(GACC), em Séo José dos Campos, inte-
rior de Sdo Paulo, tanto criancas como
adultos relatam melhora da dor ap6s o
contato com os animais. “No dia da visita
dos cées terapeutas, percebemos que as
criancas ficam mais tranquilas e aceitam
de forma mais receptiva os procedimen-
tos médicos. Tanto que ha pais que pe-
dem para que o filho retorne ao hospital
para tratamento exatamente no dia em
que os animais fazem a visita. Por isso,
posso afirmar que os beneficios se esten-
dem aos pais e funciondrios. Nao temos
estatisticas, mas o conhecimento empiri-
co mostra que estamos no caminho corre-
to”, explica o médico, que trabalha com
acoes assistidas por cdes hd cinco anos.
A convivéncia de cachorros e crian-
cas com transtorno do espectro autista
(TEA) também tem se mostrado positiva,
porque muitos desses pacientes passam a
sentir um vinculo profundo com os cdese
melhoram a interacdo social. O Instituto
de Psiquiatria do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade
de Sao Paulo (IPq-HC-FMUSP) iniciou o
trabalho com cies ha mais de 10 anos,

Vinicius Fava RIBEIRO

Fotos: Divulgacao



TERAPEUTAS

dentro do Programa Especializado em Transtor-
no do Espectro Autista (PROTEA). Inicialmente,
o cachorro era de um profissional que trabalha-
va na instituicdo e o levava para ficar perto da
farmacia. Na época, o médico psiquiatra da
infincia e adolescéncia Estevdo Vadasz,
responsavel pelo servico, permitiu i
que o animal entrasse no ambula-
tério uma vez por semana para
ficar ainda mais proxi-
mo dos pequenos. 3
“Como constataram oA ’j
que os cles geravam L&
mais conforto e desenvolvimento
nas criancas, em 2009 o PROTEA firmou uma
parceria com a organizacdo ndo governamental
Terapia Assistida por Caes (TAC), que passou a
fazer um trabalho mais sistemdtico com esses
pacientes”, relata a médica pediatra Marisol
Sendin, coordenadora da Brinquedoteca Te-
rapéutica do IPq-HC-FMUSP, espaco lidico da
area infantil onde as atividades com os cdes sdo
desenvolvidas.

Desde entdo, os cdes deixaram de ter apenas
uma interagao ludica com as criancas e passa-
ram a fazer parte da terapia e das atividades.
Entre os resultados, os profissionais perceberam
que os participantes ficavam mais motivados,
gostavam mais das sessOes de terapia e sentiam
que a atmosfera da sessdo era menos estressan-
te. De acordo com o fisioterapeuta Vinicius Fava
Ribeiro, especializado em psicossomatica psica-
nalitica e diretor da TAC, diferentes atividades
podem envolver o cio, permitindo que o pacien-
te receba a terapia de forma mais positiva. “S6 o
fato de o cdo entregar o cartdo com a atividade
do dia ja diminui a resisténcia do paciente ao
que sera realizado. Na psicanalise, podemos tra-
balhar de forma projetiva, por exemplo, com o
paciente escrevendo uma carta para o cachorro
dizendo como se sente e fazendo com que inte-
raja de forma diferente e melhor. Ja na fisiotera-
pia, o cdo pode acompanhar o paciente durante
um determinado percurso, ajudando-o a fazer o
treino e trabalhando o equilibrio”, exemplifica.

AJUDA NOS ESTUDOS

Os caes também colaboram para que criangas internadas por longo perio-
do tenham disposicao para estudar durante a permanéncia no hospital. Uma
pesquisa desenvolvida pelo IPg-HC-FMUSP avaliou a reacao dos pacientes em
duas situacoes: em uma sala, 0s pacientes leram para o professor; em outra,
leram para o cachorro. “Como o animal nao critica, nao julga, aceita os erros e
da atencao, isso gera uma sensacao agradavel aos alunos fazendo com que a
evolugao seja mais rapida e melhor, com a mesma pedagogia”, explica a pediatra
Marisol Sendin. Hoje, diferentes departamentos da FMUSP recebem a visita dos
animais, como o Programa Terapéutico do Hospital Dia Infantojuvenil, a enferma-
ria de Geriatria de pacientes com perda cognitiva, a enfermaria de adultos e os
departamentos de Ortopedia e de Oncologia Infantil. Os caes também realizam
um trabalho com os cuidadores de pacientes em cuidados paliativos. Além do
trabalho na Faculdade de Medicina da USP diferentes projetos envolvendo os
animais surgem pelo Brasil, beneficiando inimeros pacientes.

Embora os beneficios ja sejam conhecidos, algumas pessoas ainda tém
receio ao ver um cachorro dentro do hospital, por isso, todos o0s projetos estao
devidamente enquadrados nas mais rigidas normas hospitalares. Os animais
recebem acompanhamento veterinario, sao treinados para fazer suas necessi-
dades no local correto e tém o temperamento calmo. Para se sentirem seguros,
0s caes estao sempre acompanhados pelo tutor ou treinador, que também tem
o papel de identificar se o0 animal esta bem. O cachorro terapeuta fica em area
de visita delimitada e pode ser veiculo de contaminacao cruzada, por isso,
preconiza-se a higienizacao dos pacientes antes e depois da interacao. “0 risco
de contaminacao gerado pelo animal é parecido com o de um profissional da
salide. Além disso, tomamos os devidos cuidados para que o cao esteja segu-
ro durante a visita, porque ele também pode se contaminar”, pontua Vinicius
Fava Ribeiro, ao lembrar que a TAC, em seus 11 anos de existéncia, ja atendeu
aproximadamente 3,5 mil pessoas. e

abr/jun 2020 « Super Saudavel 29

Depsositphotos/tifonimages



DESTAQUE

R 4

lyakultbrasiloficial

YAKULT INVESTE

OBJETIVO E CRIAR LEMBRANCA DA MARCA E
EVIDENCIAR QUE TRABALHA PARA PROMOVER A
MANUTENCAQ DA SAUDE APOIADA NA CIENCIA

-
SHeE L
-
Fotos
A
_ gy m
=) -
war o
Videos

i
o vakult 40 light &0 apenas 30 310

S0 W )
e

o Transparkncia da Pagina
oF

Adenilde Bringel
ara se aproximar dos con-
sumidores por meio da mi-
dia off e on, a multinacio-
nal japonesa Yakult passou
a investir mais nas redes
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tancia do consumo didrio dos
leites fermentados com o probié-
tico Lactobacillus casei Shirota:
Leite Fermentado Yakult (diri-
gido atoda a familia), Yakult 40

uma vida agitada ou sdo idosos) e
Yakult 40 light (indicado para indi-
viduos que buscam produtos com
menos calorias).

Por meio de posts periddicos
nas redes sociais, a Yakult quer
mostrar que os leites fermentados
sdo acessiveis a todas as idades e
atendem a cada momento especial
da vida de seus consumidores. As
campanhas publicitdrias — veicula-
das em marco e abril, setembro e
outubro —também estdo presentes
no ambiente digital com contetidos
que mostram a Yakult na rotina dia-
ria de pessoas que consomem oS
leites fermentados da marca. As
acoes contemplam, ainda, infor-

(para consumidores que levam

macdes sobre os outros produtos

CALENDARIO E TEMA DE NOVO FILME PUBLICITARIO DA MARCA

A nova peca publicitaria da Yakult do
Brasil, que estreou dia 18 de fevereiro no
YouTube e em 1° de marco nas emissoras
de televisao, lembra os consumidores que
é importante ingerir leite fermentado com
0 exclusivo probiético Lactobacillus casei
Shirota diariamente para manter a microbiota
intestinal saudavel. Além disso, a campanha

reforca a nova assinatura de comunicacao da
marca, lancada em 2019: ‘Yakult. Ciéncia
dedicada a sua saude’.

0O filme comega com imagens de um
cientista em um laboratério afirmando que é
importante tomar Yakult todos os dias. Em
seguida, o publico-alvo de cada leite fermen-
tado é apresentado e a silhueta dos frascos

aparece com a respectiva cor dos produtos,
mostrando um calendério semanal: vermelho
para o Leite Fermentado Yakult, dirigido a toda
a familia; verde para o Yakult 40, indicado
para idosos e adultos de vida agjtada; e azul
para o Yakult 40 light, para consumidores que
desejam um produto com menos calorias.
A campanha também reforca as informa-
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EM REDES SOCIAIS

do portfélio da empresa no Brasil:
Leite Fermentado Sofyl, Suco de
Maca Yakult, bebida a base de extra-
to de soja Tonyu, bebida lactea fer-
mentada com suco de frutas Yodel e
alimentos adicionados de nutrientes
essenciais Taffman-EX e Hiline F.

“Entendemos a importancia de
reforcar ainda mais a presenca da
Yakult no ambiente digital dando
suporte ao site, as campanhas publi-
citarias anuais e ao nosso canal ofi-
cial no YouTube. As midias sociais
serdo muito Uteis para mantermos
uma comunicacdo mais frequente
e direta com os nossos consumido-
res”, afirma o presidente da Yakult do
Brasil, Atsushi Nemoto. A estratégia
de marketing de influéncia por meio
de creators e celebridades iconicas
reforcard toda a campanha, para
aumentar ainda mais a notorieda-
de da marca, criando uma comuni-
cacdo clara, dinamica, interativa e
informativa. e

coes de que aproximadamente 70% das
defesas do organismo estao nos intestinos e
que sé a Yakult tem o probidtico Lactobacillus
casei Shirota, que contribui para o equilibrio
da microbiota intestinal. “O foco da campa-
nha é lembrar a importancia de ingerir o
leite fermentado diariamente e mostrar que
a Yakult tem um produto para cada perfil de

®runicien
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do Brasil
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Instagram: @yakultbrasil
Facebook: /yakultbrasiloficial

consumidor”, destaca o presidente da filial
brasileira, Atsushi Nemoto.

HOTSITE

Para dar suporte a campanha, a Yakult
tem um hotsite exclusivo com a informacao
referente ao consumo didrio dos probidticos
apresentada na propaganda de televisao

YouTube: /yakultbrasil

(www.yakultdedicadaaciéncia.com.br), e
convida os internautas a se cadastrarem nas
redes sociais da empresa. O hotsite também
tem um ‘Jogo da Memdria’ para fixar a ideia
de consumir o produto todo dia. A campanha
esta sendo veiculada em emissoras de TV
aberta e a cabo, e esta disponivel na pagina
oficial da Yakult no YouTube. @
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TURISMO

AFRICA DO SUL OFFRECE
AOS TURISTAS UMA
EXPERIENCIA UNICA, COM
PAISAGENS NATURAIS,
ESPORTES RADICAIS E
MUITA MODERNIDADE

Africa do Sul ¢é conhecida carinhosamente como ‘Nacio Arco-iris’ desde o

fim do apartheid (regime de segregacdo racial adotado entre 1948 e 1994),

porque hoje todas as cores vivem em harmonia. Ha 26 anos, desde que con-

quistou a democracia, o pais € marcado pela diversidade de origem, raga,

lingua, cultura, culindria, paisagens e atragGes turisticas. E engana-se quem
acredita que o turismo esta todo baseado nos saféris que permitem ver de perto uma
infinidade de animais selvagens em seus habitats. Visitar o pais também € sinénimo de
aproveitar belas praias em uma costa com quase trés mil quildbmetros e dois oceanos,
praticar esportes de aventura e aproveitar a vida cultural e gastronémica, incluindo
renomadas vinicolas.

Com estradas em 6timo estado e excelente qualidade hoteleira, a visita pela Africa
do Sul pode comegar pelos safaris, que proporcionam uma experiéncia de intensa imer-
sdo na natureza, com observacio e aprendizado sobre a vida selvagem, fauna e flora.
O passeio € realizado em veiculos especialmente adaptados, com guias capacitados,
e os turistas poderdo ver de perto antilopes como waterbuck, impala e nyala, além de
gnus, zebras, girafas, javalis, hienas e passaros de todas as cores e tamanhos. Porém,
nenhum safari fica completo até encontrar os Big 5: ledo, leopardo, bifalo, elefante e

Johanesburgo, a cidade mais visitada do
continente africano, € moderna, cosmopolita
e abriga uma enorme diversidade de etnias
e culturas. Além de ter uma infraestrutura
com hotéis de alto nivel, restaurantes e
opgoes culturais, Joburg ou Jozi — como €
carinhosamente chamada pelos moradores
—tem alguns bairros que representam bem o
espirito da cidade, como o elegante Sandton,
0 charmoso Rosebank e os descolados
Maboneng e Braamfontein, que se tornaram
pontos de encontro de viajantes e moradores.

Em todos € possivel encontrar restaurantes,
cafés, galerias de arte e lojas de grifes locais.

Em Maboneng, centro revitalizado da
cidade, a feira gastrondmica e cultural Market
on Main, realizada aos domingos, oferece
arte e boa culinaria. Outra parada imperdivel
€ Soweto, bairro famoso por ter sido um dos
principais focos da luta pela liberdade no
periodo do apartheid. O fluxo de turistas é
particularmente grande na Vilakazi Street,
Unica rua do mundo onde viveram dois ven-
cedores do Prémio Nobel da Paz: o arcebispo



PRAIAS E VINHOS

rinoceronte. O Kruger National Park € um dos maiores parques
de safari do mundo e impressiona pela beleza, pela extensdo e
pelas riquissimas flora e fauna, sendo o habitat dos Big 5 e de
outras 140 espécies de mamiferos, 500 espécies de passaros e
aproximadamente 2 mil espécies de plantas. Esse paraiso sel-
vagem também tem infraestrutura hoteleira.

Para quem quer viver a experiéncia de um safari, mas ndo
tem muito tempo ou ndo quer gastar com voos até o Parque
Nacional Kruger, existem 6timas op¢bes mais proximas da ci-
dade de Johanesburgo. Dois bons exemplos sdo Pilanesberg e
Madikwe. Por ser um parque relativamente pequeno e com gran-
de riqueza ecoldgica, Pilanesberg aumenta bastante a chance
de os visitantes avistarem os Big 5. JA Madikwe é a quinta maior
reserva da Africa do Sul e uma das menos conhecidas, o que faz
dela uma das melhores dreas de conservacdo do pais. Ambas
possuem estrutura hoteleira e oferecem a experiéncia de safari
completa. O pais também oferece mais de 130 tipos de esportes

emérito Desmond Tutu e Nelson Mandela.

de aventura, entre os quais o maior bungee jump de ponte do
mundo, na Bloukrans Bridge.

Dois percursos permitem conhecer mais da Africa do Sul e
de suas belezas naturais. O Rota Jardim é um caminho de quase
800 quilometros que se alonga de Port Elizabeth até Cape Town,
passando por florestas, reservas naturais, praias e lagos. Os tu-
ristas podem praticar atividades ao ar livre e esportes radicais,
fazer safaris em reservas, trilhas e explorar cavernas. Ja a Rota
Panoramica tem como ponto de partida a cidade de Graskop
e pode ser apelidada de ‘rota das paisagens mais incriveis do
mundo’, porque a regido é recheada de montanhas, cachoeiras
e paisagens de tirar o folego, como o Bourke’s Luck Potholes
e suas formagdes rochosas esculpidas pela forca das dguas. A
rota inclui, ainda, a God’s Window, cuja vista é composta por
um imenso vale cercado de montanhas; o Three Rondawels,
formagao rochosa com trés picos de montanhas; e o Blyde River
Canyon, tinico canion verde do mundo.

Outra cidade conhecida mundialmente é
Cape Town, que tem uma costa deslumbrante
onde é possivel observar pinguins, praticar
surfe e mergulhar na companhia de focas
e tubardes. Em Cape Town também estao
0 histérico Cabo da Boa Esperanca € 0 V&A
Waterfront, um porto revitalizado com muita
diversao e compras.

Outra opcao € visitar algumas das mais
de 600 vinicolas espalhadas pelo territorio
sul-africano. Terra da uva Pinotage, cruza-

mento da Pinot Noir com a Hermitage, o pais
atrai cada vez mais visitantes a procura de
vinhos premiados. O destaque € a regiao de
Constantia, a mais antiga do pais e a apenas
20 minutos do centro da Cape Town, que
oferece degustacdes e hotelaria. Também
sao perfeitas para amantes de vinhos as
vinicolas ao redor das charmosas cidades
de Stellenbosch e Franschhoek. Detalhe: é
na Africa do Sul que esté localizada a rota
vinicola mais longa do mundo - Rota 62 —,
com mais de 800 quilometros de extensao.

A culinaria tem sabores inigualaveis de-
vido as multiplas influéncias das indmeras
tribos locais e dos povos que fazem parte
da histéria do pais, como holandeses, ingle-
ses, malaios, alemaes, franceses, italianos
e indianos. Embora as carnes sejam muito
apreciadas, com destaque para as de caca,
os frutos do mar também sao parte impor-
tante da gastronomia. Quando o assunto é
sobremesa, a estrela € o pudim de malva,
feito com geleia de damasco e coberto com
caramelo. @
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ESPACO DO LEITOR

(UER RECEBER A REVISTA?

0s 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 edicoes estao disponiveis no

site www.yakult.com.br.

Opiniiio

“Gostaria de receber a revista Super
Sauddvel em nossa clinica Novagas-
tro, porque as publicagies sdo muito
uteis, abrangentes e interessantes e,
com certeza, fazem um diferencial em
nosso dia a dia.”
Dr. Eduardo Curvéllo Tolentino
Bauru - SP.

“Janeiro vai findando os seus
dias ensolarados na Paraiba,
com a grata surpresa da chega-
da de uma revista mensageira -
Super Sauddvel - trazendo reflexdes
valiosas para a saude e o bem Vi-
ver. Grata pela dedicagdo ao traba-

CARTAS PARA A REDACAD

lho, pelo zelo e o beneficio estendido
a muitos e, sobretudo, a cada uma/
um de nds, que escreve, lé e apreen-
de o que faz bem. Paz e luz em seus
caminhos.”

Vitoria Regina Quirino de Aratijo

Jodao Pessoa — PB.

‘Aqui em nossa pousada mantemos
I uma pequena biblioteca, e 0 nosso
puiblico mais importante séo os jo-
vens da melhor idade. Por isso, gosta-
riamos de receber a excelente revista
Super Sauddvel”
José Pereira
Balsa Nova - PR.

A equipe da Super Saudavel quer saber a sua opiniao sobre a
publicagé@o, assim como receber sugestdes 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

LIGUE PARA: (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 voce a manter uma vida mais saudavel,
porque € o 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
p

51

I |
o).

- ermgooesuppo 0

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

Leite Fermentado Yakult,
feito para toda a familia.

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 & saude do hospedeiro. (FAO/OMS 2001)

Saude Global em Harmonia

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



