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Conhecimento explicito
moderno e revolucionario,
centrado na ideia de
modulacao metabdlica, com
reflexos na saude pela
alimentacao ...




Evolucao do conhecimento

Conhecimento tacito milenar.
Culturas chinesa, indiana, egipcia
e grega, trabalham ha séculos
com o conceito de comida-
remédio ou de alimentos
terapéuticos.




Evolucao do conhecimento

Hipocrates
“Deixa o alimento ser teu remédio e

ndo o remédio ser tela limento”
(460-377 aC)

Galeno
Utilizava amplamente alimentos em

suas prescricoes diarias para diversos
males (129-200 dC)




Conhecimento explicito

| Mudancgas - reversiveis e herdaveis
no genoma funcional que n3o alteram
| a sequéncia de nucleotideos do DNA.




Conhecimento explicito

Através de mecanismos
epigenéticos

é possivel modificar a

expressao fenotipica

Mudanca da
manifestacao
genética sem alterar o
DNA

DONA INACESSIVEL, GENE INATIVO

“Liga ou desliga os resultados fenotipicos”




Programacao metabdlica

Advéem da resposta da expressao génica a
um estimulo que aplicado em um periodo,

critico ou sensivel, leva a efeitos duradouros

ou persistentes sobre a estrutura ou funcao
do organismo.




Programacao metabdlica
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Microbioma

Microbioma

material* . = » seus
metabélitos

antagonismo a patoégenos

estimulacao resposta imune

modulacao metabdlica

nutricdo e programagao metabdlica do organismo




Microbioma

programacao metabodlica

acao

€ capaz de promover
modificacoes na

expressao fenotipica

Prebioticos
Probiodticos
Posbioticos
Simbioticos
Psicobioticos




Prebioticos

Substancias que estimulam seletivamente
o crescimento de bacterias probidticas.

Em geral sdo oligossacarideos nao digeriveis
no intestino delgado e que alcangam o grosso,
onde cumprem seu papel




Prebioticos
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Prebioticos

* Assim como os demais componentes do leite humano, a
composicao de HMOs sofre variacao ao longo da lactacao.

e Qutros fatores, incluindo a dieta, estado nutricional, estilo de
vida, diversidade social e ambiental podem estar associados a
sintese e variacao da composicao dos HMOs

 Nao apresentam valor nutricional direto para o lactente,
porque sao resistentes a acidez estomacal, a hidradlise
enzimatica e a absorcao intestinal29

* (295%) dos HMOs ingeridos chega ao intestino grosso e sera
metabolizada pela microbiota intestinal ou excretada intacta
nas fezes do lactente



Prebioticos

* 1a5%dos HMOs ingeridos sao absorvidos na sua forma
intacta

« O efeito prebiotico ocorre na promocéo de determinadas
espécies dos géneros Bifidobacterium e Bacteroides

* B. bifidum, B. longum, B.breve e Bacteroides fragilis sao
capazes de utilizar apenas determinados HMOs ou porc¢cdes
especificas de HMQOs mais complexos

 Atuam como moléculas antiadesivas, inibindo infeccoes e
diarreia60

* Uma vez ligado ao HMO, o patégeno nao consegue se aderir a
superficie celular e é eliminado nas fezes sem causar
infeccao55



Prebioticos

Mecanismos de inibicdo de adesao mediados por HMOs tém sido
demonstrados em uma grande diversidade de agentes infecciosos
bacterianos, como Campylobacter jejunil, Escherichia coli, Salmonella fyris
e Vibrio cholerae, virais, como o virus da imunodeficiéncia humana,
protozoarios, como Entamoeba histolytica e fungicos, como Candida
albicans

Estudos tém demonstrado que HMOs modulam a apoptose, proliferacao e
diferenciacao celular no epitélio intestinal e alteram a expressao génica
nestas células, conduzindo a mudancas no glicocalice68

O acido sidlico (Sia) € um componente estrutural e funcional do sistema nervoso.
Os HMOs acidos — que contém Neu5Ac, um tipo de Sia — podem ser fornecedores
de Sia para a biossintese de gangliosideos e glicoproteinas importantes para o
desenvolvimento cerebral e cognitivo dos lactentes, potencialmente conferindo as
vantagens neuroldgicas e cognitivas do aleitamento materno




Probidticos

efeito benéfico ao hospedeiro

resisténcia ao suco gastrico

resisténcia a bilis

capacidade de adesao ao epitélio
resisténcia a lisozima

106-10’UFC/g no consumo

producao de metabolitos na taxa esperada
capacidade adaptativa e funcionalidade



Probidticos
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Probidticos
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Probidticos

efeito anticarcinogénico

Reduz biodisponibilidade de aminas toxicas
(pro-carcinogenico)

inhibe flora putrefactiva

disminugao do pH do colon




Probidticos

diminui colesterol sérico

aumento no requerimento colesterol

para a sintese denovos ac. biliares
\»

ac. ppt indisponiveis

e eliminado nas fezes
p/ reabsogao figado
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'«1,_;;,__?\ baixa qgtde lipideos no mtestmo
microbiota desconjuga ac biliares
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Probidticos

Sintesie de Vitaminas

-K

- B, (tiamina)

- B;; (piridoxina)

- By (&cido folico)

- B4, (cianocobalamina)
- acido nicotinico




Posbhioticos
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Probidticos - Posbidticos

B Sintese de AGCC

’-60 a /0% energia das células epiteliais |

parcialmente metabolizados a CO, e
corpos cetonicos, precurssores da
biosintese de lipideos na mucosa

contribuen na digestdo e metabolismo do |
hospedeiro

produgéo AGCC-mbi depende de NH,
derivado ureia, reduzindo a absor¢ao e
beneficiando o hospedeiro - NH,/ NH;




Probidticos - Posbidticos

Sintese de AGCC - Acetato

-Promove relaxamento dos vasos
sanguineos na vasculatura colonica,
ajudando na manutengao do fluxo .

-Estimulo na absorcgao de Ca, Fe e Mg
-Ajuda na indugao negativa da sintese

de colesterol hepatico, decorrente do
aumento da excrecao de ac. biliares




Posbhioticos
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Psicobioticos
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Em 2013, Dinan e os seus colaboradores foram os precursores de um novo conceito - psicobidticos [36].

Bifidobacterium e Lactobacillus [27,36].



Psicobioticos

a microbiota atua nos niveis dos precursores
serotoninérgicos e do transportador 5-HT, que
participam da ativacao e modulacao da
serotonina central [ 15 ].

Identificou-se que, a espécie Lactobacillus reuteri
possui aptidao para alterar a expressao de mRNA
dos receptores GABA A e GABA B no SNC.

A microbiota intestinal consegue transmitir sinais
para o cérebro utilizando o nervo Vago, o qual é
crucial para diversas funcdes vitais, e que esta
comunicacao pode também dar-se em sentido
inverso [64, 101].

GABAPENTINA é indicado para: tratamento da
dor neuropatica (dor devido a lesdo e/ou mau
funcionamento dos nervos e/ou do sistema
nervoso) em adultos; como monoterapia (uso
apenas de gabapentina) e terapia adjunta das
crises epilépticas parciaiss



Microbioma

Primeiros 1000 dias é o periodo mais
sensivel a induzir resultados na
expressao genética.

Leite Humano

capaz de reverter programacao
metabodlica ruim

SEGURANCA ALIMENTAR E NUTICIONAL




