ALIMENTOS POTENCIADORES DE SAUDE:
PRODUTOS LACTEOS PROBIOTICOS

Os alimentos probidticos em geral tém sido definidos como sendo “suplementos alimen-
tares incorporando microorganismos vivos [bactérias probiéticas) que afectam benefica-
mente o hospedeiro, melhorando o equilibrio da sua microflora a nivel intestinal”. O leite

e os produtos lacteos em geral contém varios biocomponentes que fornecem elementos
nutritivos criticos e proteccao imunoldgica, bem como substancias biologicamente activas
tanto a recém-nascidos como a adultos, pelo que estes alimentos pertencem ao grupo dos
chamados alimentos funcionais. Produtos alimentares a base de leite inteiro ou lacteos
fortificados ou enriquecidos podem, de facto, produzir efeitos potencialmente benéficos na
melhoria da saude humana e na prevencao de doencas, quando consumidos como parte de

uma dieta variada e de forma regular.



1 =0 QUE SAO PRODUTOS PROBIOTICOS?

Os alimentos probidticos tém sido definidos como sendo “suplementos alimentares incorpo-
rando microorganismos vivos [bactérias probidticas] que afectam beneficamente o hospe-
deiro, melhorando o equilibrio da sua microflora a nivel intestinal”. A ingestdo reqular de um
inéculo bacteriano capaz de sobreviver ao ambiente do tracto gastro-intestinal proximal (TGI)
e que & promova um equilibrio benéfico da microflora comensal, constitui uma ferramen-
ta nutricional bastante apelativa para a promocao da salde humana (Brassart e Schiffrin,
1997). Em termos gerais, qualquer produto alimentar que incorpore tais componentes
microbianos vivos pode ser designado por alimento funcional (Chandan, 2000), podendo

ser conceptualizado como um alimento que, por virtude de componentes fisiologicamente
activos, promove funcdes potenciadoras da satde no corpo humano para além do seu papel
nutricional intrinseco (Roberfroid, 1998). Até ao momento, os dados gerados pela comunida-
de cientifica ddo corpo ao conceito de que a dieta alimentar afecta a satde do ser huma-

no nao apenas a curto-prazo mas, mais importante, a longo-prazo, no que diz respeito ao
desenvolvimento de doencas crénicas tais como cancro, diabetes, doencas cardiovasculares,

osteoporose e obesidade.

2 -PRODUTOS LACTEOS: ALIMENTOS FUNCIONAIS

O leite e os produtos lacteos em geral contém varios biocompostos que fornecem elementos
nutritivos criticos e proteccao imunolégica, bem como substancias biologicamente activas
tanto a recém-nascidos como a adultos, pertencendo assim ao grupo dos chamados alimen-
tos funcionais. O excelente perfil nutricional do leite e produtos derivados esta relacionado
por um lado com a grande variedade de componentes bioactivos nativos no leite e, por outro,
com os muitos produtos metabdlicos emergentes em consequéncia da performance meta-
bdlica da microflora exégena (a ele deliberadamente adicionada). No entanto, tais vantagens
advém provavelmente em primeiro lugar dos préprios microorganismos vidveis ingeridos
(que induzem alteracdes in vivo e influenciam positivamente o ambiente do TGl), e s6 depois
dos metabolitos presentes nos leites. Uma vez que as bactérias lacticas (produtoras de acido
lactico) utilizadas na producao de varios alimentos lacteos fermentados (Gilliland, 1990) nao
conseguem sobreviver no ambiente do TG, a tendéncia mais recente consiste em incorporar
bactérias probidticas tais como Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus casei imunitass e
Bifidobacterium spp. em alimentos lacteos fermentados (cuja capacidade tamponante ajuda

a assegurar a sua sobrevivéncia no TGl humano).

3-FUNCIONALIDADE ASSOCIADA A PROTEINAS
FORTUITAS E PEPTIDEOS DELAS DERIVADOS

Vérios ingredientes potenciadores da saude foram j& descobertos no leite e produtos lacteos,
incluindo aqueles originarios tanto da proteina como da gordura lacteas, tais como pepti-
deos bioactivos [como por exemplo fosfopeptideos caseinicos para promover a absorpcao de
minerais, o que pode ajudar na prevencdo da osteoporose), leites fermentados para reduzir
a hipertens&o e 4cido linoleico conjugado (um &cido gordo com propriedades anticarcino-
génicas). Adicionalmente, leites fermentados e iogurtes contendo culturas probiéticas tais
como lactobacilos e bifidobactérias encontram-se presentemente entre os mais conhecidos
alimentos funcionais na Europa, com pretensdes de promocao da saude que variam desde a
reducdo de sintomas de intolerdncia a lactose, tratamento de diarreias, supressdo do cancro
e reducdo dos niveis de colesterol plasmatico. Os alimentos lacteos constituem o transpor-
tador por exceléncia para a entrega de tais bactérias benéficas no intestino humano, dado o
ambiente adequado que o leite e certos produtos lacteos incluindo iogurte e queijo consti-
tuem para promover o crescimento e/ou manter a viabilidade destas culturas bacterianas.
As proteinas lacteas constituem, presentemente, a principal fonte de peptideos bioactivos.
As bioactividades dos peptideos encriptados nas principais proteinas lacteas estdo obvia-
mente numa forma latente, até que as sequéncias apropriadas sejam libertadas e even-
tualmente activadas por proteélise enzimatica durante, por exemplo, o processo digestivo
dos alimentos no tracto gastrointestinal, ou o processamento tecnoldgico desses mesmos
alimentos. Os peptideos bioactivos podem actuar como substancias reguladoras exégenas
em diferentes locais-alvo (i.e. receptores ou enzimas) no interior do organismo humano. Os
peptideos ingeridos oralmente ou os produtos resultantes da sua protedlise intestinal podem
ou produzir efeitos locais na face luminal do TG, ou serem absorvidos por transporte para-
celular ou mediado por transportadores e depois atingir tecidos-alvo. Alguns investigadores
reportaram ja evidéncia para a libertacao in vivo de B-casomorfinas e caseinofosfopeptideos
a partir da caseina no lumen intestinal de mamiferos, apds ingestdo de leite ou alimentos
contendo caseinas (Meisel e Bockelmann, 1999; FitzGerald et al., 2003). Os peptideos bioac-
tivos derivados das proteinas lacteas tém associadas pretensodes de potenciamento da sau-
de, podendo por isso ser utilizados em formulacdes de alimentos funcionais e preparacdes
nutracéuticas (Clare e Swaisgood, 2000). Sdo promissoras as possibilidades que se abrem
para a utilizacdo de peptideos bioactivos como suplementos dietéticos per se ou como ingre-
dientes na elaboracdo de produtos nutracéuticos derivados do leite para ajudar a reduzir ou
até controlar doencas crénicas relacionadas com a dieta alimentar. Os peptideos bioactivos
favoritos para integrar aplicacées em formulacdes alimentares projectadas para potenciar
beneficios a saude incluem, por exemplo, peptideos inibidores da enzima conversora da
angiotensina-I, caseinofosfopeptideos e peptideos imuno-moduladores (Meisel e FitzGerald,
2000; FitzGerald et al., 2003).




Para além das fraccdes lacteas normalmente presentes no leite, as imunoglobulinas de
origem bovina (proteinas imunes] tém sido objecto de estudo na formulacao de preparacdes
terapéuticas para administracao oral; tais anticorpos policlonais, activos contra muitos pato-
génes humanos, sdo isolados do colostro das vacas durante os primeiros 4 dias pés-parto

e quando ingeridos pelo ser humano debelam infeccdes no seu TGI. Sdo administrados
oralmente (incluidos em formulacdes de colostro em pd) para fornecer imunidade passiva,
aumentando assim a resisténcia a infeccdo (viricas, bacterianas, alergias, fungos e levedu-
ras) (Stephan et al., 1990; Greenberg e Cello, 1996).

As imunoglobulinas sdo proteinas especializadas que reconhecem substancias estranhas
potencialmente perigosas e as rotulam para ataque pelas células imunitarias. Existem cinco
tipos de imunoglobulinas no colostro, especificamente IgA, IgD, IgE, IgG, e IgM. O colostro
bovino contém principalmente IgG, com pequenissimas quantidades de IgA, IgD, IgE, e IgM.
0O colostro humano contém tipicamente 2% IgG, enquanto que o colostro bovino pode conter
entre 8% a mais de 25% de IgG. Esta provado que estes compostos sdo eficdzes no bloqueio
da adesdo da Helicobacter pylori, bactéria associada a formacao de gastrites, Ulceras gés-
tricas e duodenais, e a alguns tipos de tumores géastricos. A imunoglobulina G é extrema-
mente eficdz no combate as bactérias, defendendo activamente o nosso sistema digestivo.
Os factores imunes e de crescimento presentes no colostro sdo transferiveis entre espécies
mamiferas e ndo sao especificas da espécie, o que significa que a IgG do colostro bovino é
extremamente benéfica para os seres humanos. A IgA, localizada ao longo dos tractos intes-
tinal e respiratério, bloqueia a entrada de substancias perigosas no corpo humano. A adicao
destas imunoglobulinas ao leite, per se ou em associacao com culturas lacticas especificas,
podera constituir outra via para o design de alimentos funcionais “a medida”, direccionados
para a manutencdo da microflora naturalmente existente no TGl humano e consequente pre-

servacao da saude intestinal do consumidor.

4 «FUNCIONALIDADE ASSOCIADA
A MICROORGANISMOS ADICIONADOS

Muitos produtos alimentares probidticos existentes hoje em dia em grande variedade no
mercado Europeu sdo de origem lactea, sendo os leites fermentados os veiculos alimen-
tares mais apeteciveis, destacando-se entre muitos outros: Actimel™ (Danone, Franca,
contendo Lactobacillus casei Immunitass) ou Bio™ [Danone, Franca, contendo bifidobac-
térias); Yakult™ (Yakult Honsha Co Ltd, Japao, contendo Lactobacillus casei Shirotal; LC1
GO™ (Nestlé, Suica, contendo Lactobacillus johnsonii La1); Multibionta™ (Seven Seas, Reino
Unido, contendo Bifidobacterium bifidum e Bifidobacterium longum); AB-yogurt™ (Presi-

dent Enterprise Corporation, Tainan, Taiwan, contendo Bifidobacterium bifidum). Para além

da producao de novos aromas e texturas, a fermentacao subsequente a adicdo de culturas
bacterianas dota o leite de varios atributos benéficos para a satde. Tais alimentos sao desig-
nados por alimentos probidticos, sendo geralmente definidos como alimentos que contém
microorganismos vivos, os quais, quando ingeridos vivos e em numero suficiente se pensa
que potenciem activamente a satde dos hospedeiros melhorando o balanco microbiolégico
nos seus intestinos. A grande maioria dos alimentos probidticos é de natureza bacteriana,
sendo o Lactobacillus e o Bifidobacterium os géneros mais comuns. Tendo por meta uma
melhoria a nivel da microflora intestinal do hospedeiro, pensa-se que estao implicadas
varias accbes bioldgicas intrinsecas, nomeadamente (i) capacidade digestiva aumentada; (ii)
defesas intestinais melhoradas: (iii) imunidade intestinal modulada e sustentada: (iv) bar-
reira potenciada nas mucosas; e [v) baixa sensitizacdo alergénica aos alimentos. Estas acti-
vidades podem ocorrer no lumen do TGI, na superficie das mucosas, no interior dos tecidos
do hospedeiro, no estémago, no intestino grosso ou no célon, e durante diferentes etapas da

vida (ver Figura 1).

Adicionalmente, as estirpes bacterianas probiéticas tém sido consideradas como agen-

tes ndo apenas com accdo preventiva mas também com accdo activa e mesmo curativa ou
terapéutica, nomeadamente (i) digestibilidade melhorada (degradac@o parcial de gorduras,
proteinas e hidratos de carbonol; (i) utilizacdo melhorada da lactose (reducdo do teor de
lactose no produto alimentar e disponibilidade acrescida de lactase); (iii) accdo antagonista
centrada em microorganismos patogénicos entéricos (acidez, inibicdo microbiana e preven-
cdo da ades3o e/ou activacio de microorganismos patogénicos); (iv) colonizacdo do intestino
(sobrevivéncia ao 4cido géstrico, resisténcia a lisozima e a baixa tensdo superficial no intes-
tino, aderéncia a mucosa intestinal, multiplicacdo no TGl e modulacdo imune); (v) efeito anti-
carcinogénico (degradacao de ou convers&o de poténciais pré-carcinogénes em compostos
menos perigosos, accao inibidora contra alguns tipos de cancro pela estimulacao do sistema
imunitario); (vii) accao hipocolesterolémica (producdo de inibidores da sintese do colesterol

e uso do colestrol por assimilacao e precipitacdo com sais biliares ndo-conjugados); (viii)
modulacado imune (potenciacdo da formacao de macréfagos e estimulacdo da producao de y-
interferon). Dois requisitos importantes para a eficacia dos produtos alimentares probidticos
sdo, por um lado o nimero minimo de bactérias probidticas viaveis (1-10x106 UFC/gproduto
alimentar] na altura do consumo e, por outro, o armazenamento dos produtos alimentares a
temperaturas de refrigeracao; assim, a sobrevivéncia destes microorganismos a longo-prazo

é essencial para que consigam povoar o intestino humano (Dave e Shah, 1997; Heller, 2001).

A criacdo de uma microflora protectora transiente por administracdo de alimentos probié-
ticos cujas bactérias probidticas competem fortemente com microorganismos patogénicos,
ligando-se firmemente a superficie epitelial, pode resultar na prevencéo de infeccoes intes-

tinais. As funcdes protectoras do leite materno humano parecem estar parcialmente asso-
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Fig.1 Alvos presumiveis para os produtos alimentares probidticos através do TGl humano. (Legenda:
[a] as bactérias probidticas inibem as patogénicas em varios locais do TGI, desde a Helicobacter pylori
na mucosa gastrica a Salmonella sp. e Clostridia sp. no intestino; [b] mdltiplos ingredientes alteram

a velocidade e extensao da digestdo de nutrientes; [c] a absorpcao de nutrientes e factores anti-nutri-
cionais através do estémago e intestino é afectada pela presenca, forma e actividade dos componentes
funcionais do alimento; [d] os probidticos modificam as funcées de barreira do epitélio intestinal; [e]
os nutrientes (desde vitaminas e minerais aos probidticos) interagem com, e potenciam as funcdes das
células imunitarias gastrointestinais, e o sistema imunitario de todo o corpo humano por comunica-
cdo sistémica; [f] os probidticos modulam a ecologia global da microflora intestinal; [g] os produtos

de fermentacado da microflora nutrem nao apenas o intestino mas também melhoram a diferenciacao,

maturacdo e saude global das células que povoam o célon)(Adaptado de German et al., 1999).

ciadas com a promocao da microflora bifidogénica no intestino do bébé alimentado com leite
materno. As bifidobactérias produzem elevados niveis de acido acético devido a presenca da
enzima frutose-6-fosfato fosfocetolase o que, associado a baixa capacidade tamponante do

leite materno, torna as fezes acidas e com capacidade inibidora para microorganismos pato-

génicos intestinais (como por exemplo enterobactérias e clostridia gram-negativas).

5-MELHORIA NUTRICIONAL

Os beneficios nutricionais atribuidos aos alimentos probiéticos tém sido essencialmente
estudados em produtos alimentares derivados do leite apds fermentacao por Lactobacilos e
Bifidobactérias; tais produtos distinguem-se dos leites ndo fermentados pelos mais baixos
niveis de lactose residual (o que também ajuda a aliviar os sintomas de intolerancia a lacto-
se) bem como por niveis mais elevados de aminodcidos livres e algumas vitaminas (Saloff-
Coste, 1997). Adicionalmente, por accdo das Bifidobactérias os leites fermentados contém,
para além de acido acético, maior proporcao de acido L(+)-lactico em relacdo a &cido D[-)-
lactico, sendo o &cido L[+)-lactico mais facilmente metabolizado pelos seres humanos (Rasic
e Kurmann, 1983), pelo que pode ser adequadamente prevenido o aparecimento de acidose
metabdlica em bébés com idade inferior a um ano de idade. Tem sido ainda descrito na lite-
ratura cientifica que as estirpes bacterianas probiéticas possuem capacidade para sintetizar
acido félico quando incorporadas em varios produtos lacteos, niacina, riboflavina, piridoxi-
na e vitamina K em iogurtes, os quais sao lentamente absorvidos pelo organismo humano

(Rasic e Kurmann, 1983; Tamine et al., 1995).

As vitaminas do complexo B sdo obtidas normalmente pela ingestdo de determinados ali-
mentos, como ingredientes naturalmente existentes nestes, pelo que a adicdo de Bifidobac-
térias a dieta incrementard os niveis da sua ingestao. A biodisponibilidade de minerais tais
como calcio, manganésio, ferro, cobre, zinco, e fésforo pode também ser incrementada pela
ingestao de produtos lacteos fermentados contendo Bifidobactérias; a ingestao de produtos
lacteos fermentados provoca um abaixamento do pH no estomago facilitando a ionizacdo dos

minerais, um requisito necessario para a sua absorpcao (Rasic e Kurmann, 1983).

6.IMUNOMODULACAO PELA SIMBIOSE
ENTRE A MICROFLORA INTESTINAL
E AS BACTERIAS PROBIOTICAS

O numero de células produtoras de imunoglobulina A é aumentado pela presenca de bacté-
rias indigenas. A microflora intestinal desempenha um papel importantissimo no equilibrio
critico representado, por um lado, pela reaccdo imune controlada (tolerancia) a microflora
do hospedeiro e, por outro lado, pela capacidade de combate contra bactérias patogéni-

cas. As células bacterianas [ou componentes da sua parede celular) tém sido usadas como
adjuvantes orais porque podem estimular respostas imunes inatas. Nesta sequéncia, células
de Lactobacillus acidophilus e Bifidobacterium podem mesmo potenciar uma resposta
secretéria de imunoglobulina A contra um antigénio oral potentissimo como por exemplo a

toxina da colera. Uma possivel explicacdo para a proteccdo conferida pelas bactérias probio-




ticas contra bactérias patogénicas podera depender de uma resposta inata do hospedeiro,
que reconhece sinais bacterianos transmitidos por bactérias vivas aderidas no TGI. Todavia,
se estiverem presentes factores adicionais de viruléncia (como nas bactérias patogénicas)
seguir-se-a uma resposta mais enérgica, desencadeando mecanismos inflamatérios e mes-
mo danificacdo de tecidos (Haller et al., 2000). Processos de antibioterapia, inflamacao intes-
tinal, supercrescimento bacteriano e imunosupressao provocam uma perturbacao genérica
da ecologia microbiana no TGl, pelo que a possibilidade de utilizacao de estirpes probidticas
(ingeridas enquanto parte de alimentos probidticos) nestas condices é de extrema relevan-
cia na prevencado da necessidade de administracées frequentes de antibiéticos, os quais, por

seu turno, promovem o aparecimento de resisténcias a antibiéticos.

7.QUEST6ES TERAPEUTICAS

7-1 -PERTURBACOES E INFECCOES INTESTINAIS

Quando ocorrem perturbacdes tanto da microflora intestinal normal como das células intac-
tas do epitélio intestinal, tais como as desencadeadas por antigénios existentes na dieta,
microorganismos patogénicos, produtos quimicos ou radiacoes, surgem defeitos nos meca-
nismos de barreira pelo que a alteracdo de permeabilidade facilita a invasdo do sangue por
microorganismos patogénicos, antigénios exdégenos e outras substancias altamente perigo-
sas. A utilizacdo de estirpes bacterianas probidticas no tratamento de desordens intestinais,
alergias alimentares e desordens colénicas provocadas por radioterapia pélvica (por vezes
associadas ao desenvolvimento de cancro do célon) estd bem documentada na literatura
cientifica (Marteau e Rambaud, 1993; Salminen et al., 1996). Possiveis mecanismos postula-
dos para tais respostas clinicas favoraveis incluem: (i) promocao de barreiras de defesa no
intestino, tanto imunoldgicas como ndo-imunoldgicas (Bernet et al., 1993]; (i) capacidade
para impedir a aderéncia de microorganismos patogénicos através da producao de meta-
bolitos inibidores (bacteriocinas, acidos organicos, peréxido de hidrogénio e sais biliares
nado-conjugados (Gibson e Wang, 1994; Fujiwara et al., 1997, ou por sequestracao de ides
ferrosos (accdo similar a da lactoferrina existente no colostro bovino, que sequestra ferro
tornando-o inacessivel aos microorganismos patogénicos) (Kot et al., 1994]; e (i) modifica-
cdo da actividade enzimatica bacteriana e consequente influéncia sobre a permeabilidade da

mucosa intestinal (Salminen et al., 1996).

7. 2 =PROPRIEDADES ANTICARCINOGENICAS

Experiéncias realizadas in vivo com pacientes alimentados com leite fermentado por Lac-
tobacillus acidophilus e Bifidobacterium spp. resultaram em niveis diminuidos de enzimas
fecais tais como a B-glucuronidase, B-glucosidase, urease e nitroreductase, as quais conver-
tem proé-carcinogénes em carcinogénes; uma conclusao dbvia a retirar de tais resultados é

a de que tais estirpes bacterianas probidticas diminuem o risco de desenvolvimento tumoral
(Mital e Garg, 1992; Saxelin, 1997). Os referidos efeitos benéficos podem ser resultado de

um decréscimo no pH intestinal, com consequentes alteracdes favordveis na composicdo

da microflora intestinal. Experiéncias recentes com ratinhos de laboratério alimentados

com iogurte adicionado com Bifidobacterium longum produziram uma reducao significati-

va na formacao de marcadores neo-plasicos (Anjana et al., 1997). Estudos epidemioldgicos
recentes (Chandan, 2000) mostraram também a existéncia de uma correlacao positiva entre
o consumo de iogurte e a prevencao do cancro do célon, sendo que a actividade antitumoral
exibida pelo iogurte parece ser mediada por uma potenciacao da resposta imune (Perdigon
etal., 1998) bem como por um aumento da producao de imunoglobulina A provocado pelas
Bifidobactérias administradas oralmente (Hosono et al., 1997). 0 mecanismo aparentemen-
te envolvido na actividade antitumoral de Bifidobactérias administradas por via sistémi-

ca baseia-se essencialmente na modulacao da resposta imune do hospedeiro e inclui a
activacao de factores celulares ndo-especificos tais como leucécitos polimorfonucleares,
macréfagos (Fernandes e Shahani, 1990), e requlacdo da producdo de y-interferdo (que exibe

propriedades tanto antiviricas como antiproliferativas).

8.CONCLU56ES

Quando consumidos regularmente como parte de uma dieta variada, os produtos lacteos
no seu todo, seja na forma natural, fortificada, enriquecida ou potenciada, podem promover
efeitos benéficos na saide humana. Em particular, as culturas probiéticas adicionadas ao
leite possuem um potencial tremendo na melhoria da saide humana e prevencdo de doen-
cas, com aplicacdes interessantissimas em medicina preventiva direccionada a criancas e
idosos, e mesmo como parte de estratégias terapéuticas contra colonizacées microbianas

indesejaveis a nivel do TGI.
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