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EFEITO DA SUPLEMENTACAO DE PRODUTO DERIVADO DE KEFIR DE AGUA EM
MULHERES OBSTIPADAS

Leticia Martins Sousa e Isabela Rosier Olimpo Pereira
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RESUMO

O presente projeto de pesquisa busca avaliar os efeitos da
suplementag&o com kefir de &gua desidratado, um produto para-probiotico, em
mulheres com obstipagdo intestinal. O kefir de leite e o kefir de agua séo
conhecidos por suas propriedades probioticas, sendo que o kefir de agua é
uma opcao relevante para veganos e pessoas intolerantes a laticinios. A
pesquisa parte do pressuposto de que a modulacdo da microbiota intestinal
pode melhorar a saude digestiva e aliviar sintomas de obstipacao. O estudo foi
motivado pela necessidade de investigar intervencdes que melhorem a saude
intestinal, dado que a obstipacéo afeta significativamente a qualidade de vida
de muitas mulheres. Embora existam evidéncias de que alimentos
fermentados como o kefir possam modular respostas imunolégicas, faltam

ensaios clinicos robustos para comprovar esses efeitos em humanos.

A metodologia envolveu um ensaio clinico randomizado, duplo-cego e
controlado, com 32 mulheres entre 18 e 60 anos diagnosticadas com
constipacao funcional. As participantes foram divididas em dois grupos: um
recebendo o produto a base de kefir de agua desidratado (dextrana) e o outro,
placebo por 4 semanas. As variaveis avaliadas incluiram padréo de defecacao,
glicemia, hemoglobina glicada, perfil lipidico e proteina C reativa (PCR), com
coleta de sangue e registro de sintomas. Os resultados indicaram que a
suplementacdo com dextrana indicou melhora significativa dos sintomas
associados a obstipacao, como esforgo ao evacuar e sensagao de evacuacao
incompleta. Outros critérios para constipacdo intestinal avaliados foram
prejudicados por possivel efeito placebo. Ja as andlises bioquimicas nao

mostraram diferencas significativas nos parametros avaliados.

Em conclusao, o estudo sugere que o kefir de 4gua desidratado pode
ser uma intervencdao eficaz para melhorar a saude intestinal em mulheres com
obstipacdo, contribuindo para o alivio dos sintomas. A pesquisa destaca a

importancia de mais estudos para consolidar esses achados e explorar os
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beneficios potenciais do kefir como alimento funcional.

Palavras-chave: Kefir de Agua; Dextrana; Placebo; Obstipac&o intestinal; Ensaio
clinico; Suplementacao; Mulheres; Parametros bioquimicos; Aclcar Mascavo.

ABSTRACT

This research project aims to evaluate the effects of supplementation
with dehydrated water kefir, a para-probiotic product, in women with intestinal
constipation. Milk kefir and water kefir are known for their probiotic properties,
with water kefir being a relevant option for vegans and people with lactose
intolerance. The research is based on the premise that modulation of the gut
microbiota can improve digestive health and alleviate constipation symptoms.
The study was motivated by the need to investigate interventions that improve
gut health, given that constipation significantly affects the quality of life of many
women. Although there is evidence that fermented foods like kefir can modulate
immune responses, robust clinical trials are lacking to prove these effects in

humans.

The methodology involved a randomized, double-blind, placebo-
controlled clinical trial with 32 women aged 18 to 60 years diagnosed with
functional constipation. Participants were divided into two groups: one receiving
the dehydrated water kefir-based product (dextran) and the other receiving a
placebo for 4 weeks. The evaluated variables included defecation pattern,
blood glucose, glycated hemoglobin, lipid profile, and C-reactive protein (CRP),
with blood collection and symptom recording. The results indicated that dextran
supplementation showed significant improvement in symptoms associated with
constipation, such as straining during bowel movements and the sensation of
incomplete evacuation. Other criteria for intestinal constipation were impaired
by a possible placebo effect. Biochemical analyses showed no significant

differences in the evaluated parameters.

In conclusion, the study suggests that dehydrated water kefir may be an
effective intervention for improving gut health in women with constipation,
contributing to symptom relief. The research highlights the importance of further
studies to consolidate these findings and explore the potential benefits of kefir

as a functional food.

Keywords: Water Kefir; Dextran; Placebo; Intestinal Constipation;
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Clinical Trial; Supplementation; Women; Biochemical Parameters; Brown

Sugar.
INTRODUCAO

O kefir de leite e o kefir de agua sao tradicionalmente produzidos a
partir de diferentes particulas gelatinosas Unicas contendo probidticos
conhecidas como “graos de kefir de leite” e “graos de kefir de agua”. Os dois
geram bebidas fermentadas a partir desses grados que tém caracteristicas
fisicas e quimicas diferentes, bem como diferentes composi¢cées
microbiol6gicas. Ambos possuem propriedades funcionais. Enquanto o kefir de
leite fornece quantidades significativas de proteina, bem como probiéticos e
prebidticos, o kefir de dgua pode ser uma fonte probidtica, prebittica e
antioxidante muito importante para veganos e pessoas alérgicas/intolerantes
a produtos lacteos. (GUZEL-SEYDIM et al. 2021)

O presente projeto de pesquisa propde uma abordagem sistematica e
cientifica para avaliar os efeitos da suplementacao de um produto derivado do

kefir de &gua em mulheres com obstipagao intestinal.

1.1 PROBLEMA DA PESQUISA

A importancia da salde intestinal para o corpo € inegavel, e a
microbiota intestinal desempenha um papel fundamental na manutencéo
dessa saude. Portanto, entender e desenvolver intervencdes para melhorar a
microbiota intestinal € uma necessidade crescente na area da saude. A
suplementacdo de produtos derivados de kefir tem sido apontada como uma
possivel solucdo para melhorar a salde intestinal em individuos com
obstipacdo. (RODRIGUES et al., 2019)

Embora os alimentos fermentados, como o kefir, tenham demonstrado
modular as respostas imunolégicas em varios modelos animais, ainda néo
foram realizados ensaios clinicos randomizados ou prospectivos em humanos
(MARCO et al., 2021), mostrando a necessidade de estudos que comprovem

esses efeitos.

1.2 JUSTIFICATIVA PARA A IMPORTANCIA DO PROJETO

O projeto em questdo apresenta uma justificativa bastante relevante, uma vez

gue a obstipacdo intestinal é um problema de saude bastante comum,
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acometendo grande parte da populacdo mundial e que afeta significativamente
a qualidade de vida de muitas mulheres. Além disso, sabe-se que a microbiota
intestinal desempenha um papel importante na manutencdo da saude do
organismo humano, estando envolvida em diversos processos fisioldgicos,
como a regulacéo do metabolismo e do sistema imunolégico. Dessa forma, a
possibilidade de melhorar a saude intestinal de mulheres com obstipacéo por
meio da suplementacdo de produtos derivados de kefir € uma hipotese
bastante promissora. (MARCO et al., 2017)

Espera-se que a modulacdo do sistema imunolégico/digestério humano
por alimentos fermentados como o kefir, seja o resultado dos efeitos
combinados de compostos presentes nos ingredientes iniciais e aqueles
formados durante a fermentacéo, bem como de microrganismos vivos e mortos
ou inativados. Esses microrganismos associados a fermentacdo e seus
componentes celulares (por exemplo, peptidoglicano, proteinas de superficie,
exopolissacarideos e acido lipoteic6ico) ja sdo conhecidos por serem
imunorreativos de acordo com o modelo animal e estudos in vitro. Em ultima
analise, os estimulos moleculares precisos em alimentos fermentados
responsaveis pela imunomodulacéo provavelmente dependem da composigdo
total do produto. (MARCO et al., 2021).

1.3 OBJETIVO GERAL E OBJETIVOS ESPECIFICOS

O objetivo geral desta pesquisa consistiu em analisar os efeitos de um
produto para-probiético a base de kefir de 4gua desidratado em mulheres com
obstipacdo intestinal, avaliando os impactos no padrdo de defecacdo e nos

parametros bioquimicos.

Para atingir este objetivo geral, foram definidos os seguintes objetivos

especificos:

e Avaliar o efeito da suplementacdo de produto derivado de
kefir de 4gua desidratado em mulheres com obstipacéo

intestinal e observar os seguintes aspectos:

o Alteracdo do padrdo de defecacéo através do registro diario
de defecacéo;

o Glicemia de jejum;

o Hemoglobina glicada;
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o Perfil lipidico;

o Proteina C Reativa (PCR).

2. REFERENCIAL TEORICO

Estudos tém mostrado que o consumo de kefir pode melhorar a
microbiota intestinal e reduzir a obstipacdo em individuos com constipacéo
cronica (KOCAADAM & SANLIER, 2019; RODRIGUES et al., 2019).

Os probiéticos presentes no kefir sdo substéncias que ajudam a
equilibrar a microbiota intestinal, melhorando a saude intestinal e reduzindo a
obstipacéo. Estudos tém mostrado que a suplementacdo com probidticos pode
melhorar a consisténcia das fezes e reduzir a frequéncia da obstipagdo em
individuos com constipacao cronica (KHALIF et al., 2005; MILLER et al., 2017).
J& os para-probioticos, também chamados como probiéticos inativados, sao
definidos como células microbianas nao viaveis (intactas ou quebradas) ou
fragbes celulares que, quando administradas (oral ou topicamente) em
guantidades e frequéncia adequadas, conferem beneficios ao consumidor
humano ou animal. (BARROS & SILVA et al., 2019)

S&o varios 0s mecanismos que medeiam os beneficios de salde das
células bacterianas benéficas viaveis. No entanto, novos termos como “para-
probidticos” ou “pdsbidticos” surgiram para denotar que células microbianas
ndo viaveis, fracdes microbianas ou lisados celulares também podem oferecer
beneficios fisioldgicos ao hospedeiro, fornecendo bioatividade adicional. Os
pés-bidticos referem-se a produtos ou subprodutos secretados por bactérias
vivas ou liberados apoOs lise bacteriana, como enzimas, peptideos,
polissacarideos, proteinas de superficie celular que possuem atividades anti-
inflamatorias, imunomoduladoras, anti-obesogénicas, anti-hipertensivas,
hipocolesterolémicas, antiproliferativas e antioxidantes (AGUILAR-TOALAA et
al., 2018).

Ha descricdo de efeitos do kefir tanto como probiotico, pos-biético e para-
probiético. O processo fermentativo do kefir gera uma série de compostos que
conferem sabor e aroma caracteristicos, além de substancias bioativas,
responsaveis por propriedades nutracéuticas, como o0s polissacarideos
kefiran, no kefir de leite, e dextrana, no kefir de agua, acidos graxos de cadeia
curta, bacteriocinas, além de efeitos independentes da viabilidade celular
(BOURRIE et al., 2016; AHMED et al., 2013). Maeda et al. (2004) encontrou
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efeito da suplementacdo de kefiran isolado (sem a presenca de
microrganismos vivos) sobre a motilidade intestinal, qualidade das fezes e
reducdo da glicemia e pressao sanguinea em animais. Isso significa que a
despeito dos produtos derivados de kefir manterem viabilidade celular,
adicionalmente, podem possuir efeitos benéficos decorrentes de produtos

bacterianos que também podem ser explorados.

Desse modo, entende-se que h4 uma demanda para avaliacdo de
produtos derivados do kefir de agua em uma problematica tao significativa
como a obstipacao intestinal, que acomete uma grande parcela da populagéo

feminina.
3. METODOLOGIA

O produto ja foi desenvolvido em um projeto de Inovagédo Tecnolbgica
PIBITI- CNPg em parceria com a empresa Tekdpord Alimentos e Probioticos
Ltda. Esse produto € obtido a partir dos graos de kefir de agua cultivados em
acucar mascavo que tiveram seus microrganismos inativados por processo
tecnoldgico e foram desidratados e transformados em p6 e sera chamado de
“suplemento de dextrana”. O produto ja passou por estudo de estabilidade na

forma de capsulas gelatinosas estando pronto para teste em humanos.
3.1. LOCAL E ETAPAS DE REALIZACAO DO PROJETO

Este projeto é uma continuidade de uma pesquisa em andamento
financiada pelo Mackpesquisa, que visa comparar os efeitos da suplementacéo
de produtos derivados de kefir em mulheres com obstipacdo intestinal. As
etapas de fermentacdo, secagem, analises fisico-quimicas e microbiologicas
foram realizadas no laboratério de Ciéncias Farmacéuticas da Universidade
Presbiteriana Mackenzie, enquanto a preparacao das capsulas e os testes
fisico-quimicos de controle de qualidade foram realizados no laborat6rio Semi-

Industrial de Farméacia.

O estudo clinico esta sendo realizado na Clinica de Nutricdo e a coleta
de sangue e analises clinicas estdo sendo realizadas no Laboratério de
Andlises Clinicas do Campus Higienopolis da Universidade Presbiteriana
Mackenzie, em Sao Paulo. Além dos aspectos mencionados, o estudo maior
também inclui a avaliacdo nutricional, avaliacdo da constipacao intestinal e

caracterizacdo do produto.
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3.2 PARTICIPANTES DA PESQUISA

e Critérios de Inclusédo
Este projeto consistiu em um ensaio clinico randomizado, duplo-cego e
controlado que incluiu 32 mulheres com idade entre 18 e 60 anos e com
diagndstico de constipagdo intestinal funcional. As participantes serdo
diagnosticadas com constipacdo de acordo com as recomendacdes
estabelecidas pelos critérios ROME Il (Quadro 1) e Bristol Scale (Figura 1)
apos avaliacdo com Nutricionista Clinica.

CRITERIOS GERAIS CRITERIOS ESPECIFICOS:
Presenca de dois ou
mais dos seguintes

achados

« Presenca durante pelo « [Esforgo ao menos em 25%

das evacuacoes;
menos 3 meses durante GOes,

o Fezes ressecadas ou duras ao

um periodo de 6 meses;
P menos em 25%

das evacuacoes;

e Pelo menos uma de cada « Sensacgédo de evacuagao

quatro evacuacdes incompleta ao menos

o, em 25% das vezes;
cumpre com critérios

e Sensacgédo de bloqueio

especificos;
anorretal ao menos em
25% das
evacuacgoes;

o  Critérios para sindrome o Manobra manual de facilitagéo
do intestino irritavel da evacuacéo ao
(SII) séo insuficientes; menos em 25% das

vezes;
e Menos de trés evacuacobes
por semana,;
o Auséncia de fezes, ou, « Disturbios de evacuacéao que
rara vez, fezes de ndo preencham os critérios
consisténcia diminuida. de sindrome do intestino

irritavel.
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Tabela 1. Critérios de Roma lll para constipagéo funcional (World
Gastroenterology Organization, 2020).

' TIPO 1 ® | 1~ Pedagos separados, duros como
| g;l;:imduloswp:rmm,mmo .‘ ... | amendoim

TIPO 2 ” 2 - Forma de salsicha, mas segmentada
Na forma de salsicha mas com
CArogos.
TIPO 3 3 - Forma de salsicha, mas com fendas na
Na forma de salsicha ou cobra mas A
<om rachas na superticie, - superfICIe

' mPoa ' | 4 - Forma de salsicha ou cobra, lisa e

Como uma salsikha J
ou cobra, regular e maclo, mo'e

TIPO 5 & | 5 - Pedagos moles, mas com contorno
o b e *“. & &9 | nitidos

| 6 — Pedagos aerados, contornos

TIPO 6
'(:go;gsmv.m(los com cantos ‘.* esga r;ados

' TIPO 7 117 - Aquosa, sem pecas solidas

Totalmente liquido. Of'
=

Figura 1. Escala de Bristol da Forma das Fezes sera usada para descrever a

consisténcia fecal (World Gastroenterology Organization, 2010).

e Critérios de Exclusédo

Foram excluidos deste estudo individuos que possuiam alguma das
condicbes: doenca metabdlica, gravidez, aleitamento, patologias
gastrointestinais prévias, histéria de cirurgia gastro-intestinal, doencas que
alteram os habitos intestinais, como alergias e intolerancias alimentares,
retocolite ulcerativa, doenca de Chron e sindrome do intestino irritavel;
intolerancia a lactose ou aversdo ao leite; consumo atual ou recente (menor
gue 30 dias) de antibidticos, anti-inflamatérios, laxantes ou outras drogas,
alteracdo de medicacdo de uso continuo ou uso de outros tipos de produtos
probidticos, prebidticos e simbidticos nos Ultimos 30 dias antes do inicio da

suplementacéo.

. Etica em Pesquisa
O presente projeto faz parte de um projeto maior que ja foi aprovado
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pelo comité de ética em pesquisa da Universidade Presbiteriana Mackenzie
(CAAE: 26327519.4.0000.00).

O instrumento de avaliagdo inicial e triagem das participantes foi por
via eletrbnica e o texto de apresentacdo e o link para o instrumento de

avaliacédo estdo abaixo:

“Temos uma pesquisa em andamento que pretende avaliar o efeito do
consumo de produtos com "kefir", um probiético natural, sobre a constipacao
intestinal em mulheres. Este estudo é destinado a mulheres da comunidade
mackenzista: professores, funcionarios e alunos maiores de 18 anos. As
pessoas selecionadas para o estudo, receberdo um produto de kefir ou
placebo por 30 dias. Para saber se vocé pode participar do estudo, precisamos

fazer algumas perguntas que estéo no link abaixo:

<https://docs.google.com/forms/d/e/1LFAIpOLST5I5Ip5SIEUBCCPTNC] gkLLUH
5zGH3hPRUytnFeiC vyoaig/viewform?usp=sf link>.

3.3 DESENHO DO ESTUDO

Sete dias antes da avaliacao inicial e durante o periodo de tratamento
0s participantes precisaram registrar a frequéncia de evacuacgdes, consisténcia
das fezes, dor abdominal, flatuléncia e dor durante a defecagdo, bem como
efeitos adversos como vomitos e diarreia em um diario intestinal padronizado
(T-1). Na avaliagédo inicial (TO), foi coletado um historico médico e informagdes
sobre o0 padrdo atual de defecg¢do. Além disso, foi realizada uma coleta de
sangue para avaliagdo da glicemia de jejum, perfil lipidico e PCR. Os detalhes

de cada um destes procedimentos serdo apresentados em seguida.

Apés a coleta de todos os dados basais TO, as participantes foram
randomicamente distribuidas em 2 grupos com 13 e 19 participantes e
receberam o produto (Dextrana ou Placebo) para uso diario de 4 capsulas

contendo 450 mg do respectivo produto.

Antes do inicio da distribuicdo do produto, as participantes foram
orientadas sobre o armazenamento e consumo. As capsulas deveriam ser
consumidas todos os dias de preferéncia de manha apds a primeira refeicao.
Durante o estudo, as participantes também foram orientados a ndo modificar
seus habitos alimentares, pratica de atividade fisica, ingestao de liquidos e ndo

utilizar outros produtos com cultura probidtica.

A coleta de sangue para analises bioquimicas foi repetida apés 4


https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpQLSf5l5Ip5SJEUBCCpTNCj_gkLLUH5zGH3hPRUytnFeiC_yoaig/viewform?usp=sf_link
https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpQLSf5l5Ip5SJEUBCCpTNCj_gkLLUH5zGH3hPRUytnFeiC_yoaig/viewform?usp=sf_link
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semanas apos o inicio do tratamento (T4).

7 dias 4 semanas: Placebo |6 semanas: Placebo
ou ou kefir
kefir
T-1 > TO > T4 > T6
Critérios de Avaliacéo inicial: | Avaliacdo Avaliacéo
incluséo e Diario intestinal 2 | intermediaria: final: Diario
exclusao: Diario i4ri i i
_ _ Coleta de sangue Diario intestinal 4
intestinal 1 intestinal 3
Coleta de sangue

Tabela 2. Desenho experimental do estudo

3.5 COLETA DE SANGUE

Para a determinacdo do perfil glicémico, lipidico, hemograma e PCR
assim como para a investigacao da resisténcia a insulina, todos os participantes
precisaram permanecer em jejum por 12 h. O sangue foi coletado da veia do
brago utilizando o sistema de coleta a véacuo, utilizando tubos com

anticoagulante para o hemograma e em tubos secos para 0s demais exames.
3.6 DETERMINACOES BIOQUIMICAS E HEMATOLOGICAS

e Glicemia e Hemoglobina Glicada: As amostras de sangue
serdo coletadas em tubo contendo EDTA e fluoreto, as quais
foram analisadas por meio do método colorimétrico da glicose-
oxidase, em analisador bioquimico automatizado, modelo BS-
120, marca Mindray (LEACT-Mack).

e Colesterol total e fracbes: As determinacdes do colesterol total
(CT), triglicerideos (TG) e da HDL-C (high density lipoprotein)
foram realizadas pelo método colorimétrico-enzimético, em
analisador bioquimico automatizado, modelo BS-120, marca
Mindray. As concentragdes do colesterol de LDL (Low density
lipoprotein) e VLDL (Very low density lipoprotein) foram
determinadas segundo a formula de Friedewald (1972). Nos

pacientes que apresentarem concentracdo sérica de
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triglicerideos maior que 400 mg/dL, a LDL foi determinada por
método analitico direto.

e PCR (Proteina C Reativa): Teste turbidimétrico fotométrico foi
analisado em contador semi-automatico HumanCount, marca
InVitro.

A classificacdo das alteracfes glicEémicas foi baseada nos critérios das
Diretrizes as Sociedade Brasileira de Diabetes, 2017-2018. Os pontos de corte
adotados para a classificacdo de dislipidemia foram os recomendados pela
Atualizagdo da Diretriz Brasileira de Dislipidemias e Prevengdo da
Aterosclerose - 2017. Os resultados das determinacdes de acidos graxos livres
foram comparados com os estabelecidos como de referéncia por mesmo
método de determinacdo (AUFENANGER et al., 1995).

3.7 ANALISE DOS RESULTADOS

Medidas estatisticas descritivas foram calculadas para comparacgéo das
caracteristicas obtidas de cada grupo e tempo estudado usando o software
estatistico SPSS versao 12.0.1 (SPSS Inc, Chicago, Ill). Um valor de p <0,05

foi considerado significativo.
3.8 DEVOLUTIVA DOS RESULTADOS AOS PARTICIPANTES

Ao final do protocolo, os participantes foram chamados para uma
apresentacao dos resultados do estudo.

4. RESULTADO E DISCUSSAO

4.1 ESTUDO DE ENSAIO CLINICO COM SUPLEMENTACAO DE
PRODUTOS DERIVADOS DE KEFIR DE AGUA

Os grupos apresentaram média etaria de 24,5+8,2 anos (dextrana) e
24,6%9,6 (placebo). A tabela 3 mostra os dados de caracterizagdo inicial,
intermediaria e final da populagéo estudada de acordo com a Escala de Bristol
de Forma das Fezes (EBFF) e critério de ROMA .
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Tempo inicial Tempo intermediario Tempo final
Tempo Um (T1) Tempo Quatro (T4) Tempo Seis (T6)
Parémetros
Kefir Kefir Placebo Kefir
Placebo Placebo
(n=13) (n=20) (n=13) (n=20) (n=13) (n=20)

Nidmero de evacuagdes
(dias/semana) *1,1+0,3 2,2+1,7 $4,1+1,9 5,0+1,8 4,1+1,9 94,5421
Critérios de ROMA Il * (%)
Esfor¢o ao evacuar 73,1+21,6 61,8+32,7 |*%26,9+31,4 | 54,2432,4 |%32,7+38,7 | *47,1+35,2
Fezes fragmentadas ou
endurecidas 69,2+20,8 69,7+27,1 36,530 934,7429,9 | ¢38,5+33,3 | $29,1+32,2
Sensacédo de evacuagdo
incompleta 67,3+27,7 55,3+39,6 ¢19,24253 | 934,7+35,5 | %32,7+39,9 | ¢30,3+33,9
Sensacéo de obstrugdo a
evacuagéo 61,5+30 47,4+36,2 15,4424 930,6+34,9 | 921,2+33,6 | %24,7+35,5
Manobras digitais para
facilitar as evacuagoes 13,5+19,4 10,5+25,4 ¢3,8+13,9 92,8+11,8 | %1,9+6,9 13,2+30,8
Escala de Bistrol *
Tipo 2+0,4 2,2+0,8 3,5+1,5 92,9+1,1 3,5+1,3 3+1,3
Nivel de Obstipagao 5,3+0,3 4,9+15 $2,4+1,9 3,3+1,5 92,7+1,8 93,1+1,9

* de acordo com World Gastroenterology Organization, 2010. *p<0,05 Diferenca entre Dextrana vs Placebo dentro do mesmo
tempo. ?p<0,05 Diferenca entre T1vs T4 e T1 vs T6, dentro do mesmo grupo. N&o foram encontradas diferencas entre as medidas
T4 vs T6, dentro dos grupos. Sendo, Dextrana: capsula contendo 450 mg de produto derivado dos grdos de kefir de agua
contendo microrganismos inativos; Placebo: capsula contendo 450 mg de agUcar mascavo.

Tabela 3. Comparacao do nimero de evacuagfes nos Tempos um, quatro e seis, critérios

de ROMA lll, escala de Bristol e nivel de obstipacao.

No tempo inicial (T1), em que as selecionadas preencheram o
formulario antes de receber a suplementacdo, houve uma consideravel
concordancia entre as participantes (tabela 3). Apenas um critério ficou um
pouco fora da média entre os grupos placebo e kefir: a frequéncia de
evacuacbes do grupo placebo é levemente superior, porém em ambos 0s
grupos, o resultado corresponde a um dos critérios utilizados para avaliacdo
da constipacéo intestinal. Considerava-se que um paciente fosse obstipado

apenas pela informacédo quanto a frequéncia de evacuacdes. Neste caso, leva-
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se em conta menos de 3 evacuacdes por semana para definicdo do
diagnéstico (CONNEL et al., 1965). Atualmente, a obstipacdo intestinal é
definida por um conjunto de achados clinicos como evacuacéao insatisfatéria,
estabelecida por dificuldade de transito intestinal, evacuacdes infrequentes e
fezes endurecidas ou sensacéo de evacuacdo incompleta em pelo menos 25%
das evacuacdes que perduram, no minimo, por 3 meses (SCHMIDT et al,
2015; AZEVEDO et al., 2017; SOBRADO et al., 2018).

A EBFF classifica a consisténcia das fezes e ja foi correlacionada com
o tempo do transito intestinal (HEATON; DONNELL, 1994). Para o diagnostico
de obstipacdo intestinal € importante a utilizacdo da EBFF e somada aos
criterios de ROMA Il trazem informagbes significativas, ja que incluem
parametros de forma das fezes, frequéncia de evacuacdes e esforco ao
evacuar (LONGSTREITH et al., 2006; SCHMIDT et al, 2015). Sendo assim, de
acordo com os dados de caracterizacdo inicial a populagdo apresentou mais
de dois critérios para o diagnéstico de obstipagao intestinal de acordo com o
ROMA 1ll. Tal achado estdo em concordancia com estudos de prevaléncia de
obstipacgéao intestinal (OLIVON et al.; SANT'ANNA et al.,2016).

No tempo quatro (T4), que ocorreu ha quarta semana de
suplementacéo, foi possivel observar que tanto as mulheres do grupo placebo
guanto as do grupo kefir apresentaram melhora significativa nos critérios
avaliados (tabela 3), exceto no critério que avaliou o esforgo ao evacuar, cujo
resultado significativo s foi alcangado pelo grupo dextrana. Esse cenario ndo
anula os efeitos benéficos proporcionados pela suplementacdo de kefir, mas
traz a tona duas hipéteses que podem explicar as melhoras em ambos os
grupos. A primeira hipétese sugere que, apesar da orientacdo inicial de ndo
realizar mudancas bruscas na alimentacéo, algumas pacientes podem ter se
estimulado a alterar a dieta devido a empolgacao pelo uso do suplemento. A
segunda hipétese envolve o efeito placebo, onde o poder psicologico de
acreditar estar tomando um suplemento que ajude poderia ter levado algumas
mulheres a se sentirem menos tensas e mais estimuladas a usar o banheiro,
0 que explicaria os resultados semelhantes entre os dois grupos. (KIM et al.,
2014; DINAN, et al., 2015).

Adicionado ao fato de o grupo dextrana ter apresentado reducdo
significativa do esforco ao evacuar no tempo 4 em relacdo ao T1 (0 que nédo
aconteceu com o placebo), estes dados também foram significativamente

diferentes do placebo dentro do tempo T4. O esfor¢o ao evacuar, que fugiu ao
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efeito psicoldgico do placebo, reduziu consideravelmente, de 73 para 26% com
a dextrana e com o placebo manteve-se entre 61 e 54% das evacuacfes. A
eficacia dos paraprobidticos é baseada nos metabdlitos microbianos ou
moléculas complexas contidas nas células inativas (KONSTANTINOV;
KUIPERS; PEPPELENBOSCH, 2013). Assim, as pesquisas tém evidenciado
os efeitos do consumo de paraprobiéticos na saude do hospedeiro. Sawada et
al. (2016) verificou o efeito da ingestdo de uma bebida lactea preparada com
Lactobacillus grasseri CP2305 e inativado por tratamento término
posteriormente na funcéo intestinal. Neste estudo os autores observaram
melhoras importantes no que diz respeito ao formato e a consisténcia das
fezes e sensacdo de evacuacdo incompleta em individuos com obstipacéo
intestinal. Indicando um potencial importante dos paraprobiéticos para
aplicagcdo na industria de alimentos como ingrediente funcional na elaboracao
de suplementos e no tratamento de obstipacdo intestinal (RAMKRISHNA;
CHELLAMBOLI; ANUPAMA, 2019). Porém, embora n&do tenha sido
encontrado resultado significativo, pode-se notar que a sensagao de obstrucao
ao evacuar e de evacuacao incompleta também tiveram uma queda levemente
mais pronunciada nas pacientes que fizeram o uso da dextrana em relagdo ao

placebo apés 4 semanas de suplementacao (tabela 3).

Observa-se também que, duas semanas apés o término, no tempo seis
(T6), a suplementacéo continuou mostrando diferencas em relagdo ao tempo
inicial (tabela 3). Ambos os grupos ainda se sentiam muito melhores e
mantinham quase a frequéncia de evacuagéo que no tempo quatro, tanto as
suplementadas quanto as do grupo placebo. A excecéo foi para o fator de uso
das méos ao evacuar, onde o grupo placebo apresentou piora quando
comparado ao T1l, o que pode ser novamente atribuido aos efeitos
psicologicos, com as pacientes possivelmente pensando que, ao parar a
suplementacdo, pioraram — um completo efeito placebo. O grupo que
consumiu kefir, por sua vez, manteve os beneficios, sugerindo um efeito mais

duradouro da suplementagao.

Em resumo, os resultados indicam que tanto a suplementacdo com a
dextrana pode contribuir para a melhora dos sintomas da constipacéo,
especialmente na reducdo do esforco ao evacuar. Mas alguns resultados
ficaram impossibilitados de avaliacdo devido ao possivel efeito placebo. As
alteragbes funcionais podem impactar no funcionamento do organismo,
inclusive o intestino (KIM et al., 2014; DINAN, et al., 2015). Mudancas na
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composi¢do da microbiota também podem indicar modificac6es nas funcdes
do hospedeiro por meio de interacbes cérebro-intestino, envolvendo o nervo
vago, o que pode explicar a melhora do grupo que foi suplementado com kefir
em relacdo a melhora da sensacdo de evacuacdo incompleta e esforco ao
evacuar. No entanto, a falta de controle sobre a dieta e o tamanho amostral

limitado s&o limitacdes do estudo.

Coleta 1 (C1) Coleta 2 (C2)

Parametros Kefir Placebo Kefir Placebo

(n=13) (n=17) (n=13) (n=17)
Glicose (md/dL) 89,77+6,33 | 91,26+7,51 | 88,54+6,19 | 91,18+9,72
Hemoglobina Glicada
(%) 4,90+0,65 7,54+10,53 4,81+0,50 5,04+0,28
Glicemia média
estimada 93,92+18,44 | 100,96+8,34 | 91,46+14,14 | 93,71+24,15
Colesterol total (md/dL) 159,15+32,57 | 181,16+34,80 | 158,38+29,87 | 164+36,30
LDL (md/dL) 88,08+24,16 |105,16+31,19 | 86,23+26,55 | 89,88+24,84
HDL (md/dL) 56,85+10,22 | 61,21+8,70 58+8,82 60,24+13,89
VLDL (md/dL) 13,46+5,39 | 19,26+25,23 | 14,08+6,69 | 18,35+16,54
N&o-HDL (md/dL) 102,31+27,35|119,89+33,17 | 101,31+30,20 | 98+35,88
PCR (md/dL) 0,27+0,31 0,43+0,68 0,32+0,67 0,21+0,31

Sendo, dextrana: 450 mg de produto derivado de kefir sem sobrevivéncia de microrganismos; Placebo: 450 mg de agucar

mascavo em po.

Tabela 4. Parametros bioquimicos na coleta inicial (C1) e coleta final (C2) dos grupos
estudados placebo apés 4 semanas de suplementacéo (tabela 3).

A suplementacéo néo resultou em nenhuma alteracéo significativa nos
parametros bioquimicos do sangue das pacientes. Tanto o grupo que recebeu
dextrana quanto o grupo que recebeu placebo ndo apresentaram diferencas
significativas nos resultados. Portanto, a administracdo do suplemento ndo
produziu efeitos detectaveis nos parametros analisados, sugerindo que, nesse
contexto especifico, a dextrana ndo teve impacto sobre as condicfes

bioquimicas avaliadas.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Estudos futuros devem investigar os mecanismos de acéo do kefir na

constipacdo, com maior controle sobre a dieta e um ndmero maior de
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participantes. Embora a suplementacdo de kefir possa ser uma opcéao
complementar para o tratamento da constipacdo, sua eficacia deve ser
avaliada individualmente por cada paciente, em conjunto com outras
medidas. Além disso, o efeito placebo deve ser considerado em qualquer
intervencdo terapéutica, e estratégias para potencializar esse efeito podem

ser utilizadas em conjunto com tratamentos convencionais.

E importante ressaltar que os resultados deste estudo s&o
preliminares, e mais pesquisas sdo necessarias para confirmar os beneficios
da suplementacao de kefir no tratamento da constipacdo. A suplementacdo
com microrganismos inativos do kefir mostrou-se eficiente em melhorar as
caracteristicas de formato e consisténcia das fezes, conforme avaliado pela
Escala de Bristol de Forma das Fezes e pelos Critérios de Roma lll,
indicando um efeito positivo na obstipacéo intestinal. No entanto, o pequeno
numero de participantes limitou a significAncia estatistica de alguns
resultados, tornando necessarios novos estudos para confirmar os reais
beneficios desses produtos. Esses achados destacam a importancia do
desenvolvimento de produtos inovadores que possam contribuir para a

saude intestinal.
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