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Efeitos da suplementacéo de probidticos (Lactococcus Lactis) sobre parametros

antropomeétricos e de composicao corporal em individuos obesos
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Resumo

Objetivo: A literatura cientifica sugere uma importante associagdo entre a composicdo da
microbiota e a manutencdo do peso. Tendo em vista tal associacéo, o presente estudo teve como
objetivo avaliar os efeitos da suplementacao de probidticos de Lactococcus lactis LMG27352 sobre
pardmetros antropométricos e de composi¢do corporal em individuos com excesso de peso.
Materiais e Métodos: Para a realizacao do estudo foram selecionados adultos de ambos o0s sexos
foram recrutados para um estudo clinico prospectivo, randomizado, triplo-cego em que os individuos
foram randomizados em dois grupos: i) grupo suplementado recebeu capsulas de 2 x 10° UFC/
capsula/ dia da cepa de Lactococcus lactis e ii) grupo placebo que recebeu celulose, ambos por um
periodo de 90 dias. Foram avaliados os paradmetros de composicdo corporal por método de
Bioimpedancia elétrica no momento inicial e posteriormente ao periodo da intervencdo, e a
antropometria durante as visitas a cada 15 dias. Resultados: Ao fim da intervencdo ndo foram
encontrados efeitos da suplementacao com o probi6tico testado sobre marcadores antropométricos
e de composicao corporal na amostra avaliada. Concluséo: Conclui-se que a suplementagdo com
a cepa Lactococcus lactis ndo promoveu alteracdes positivas sobre os fatores antropométricos e de

composi¢ao corporal.
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Introducao

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a obesidade é definida como um acumulo
de gordura anormal que pode prejudicar a satde (1). A obesidade é um grande problema de saude
nos paises desenvolvidos e um problema crescente nos paises em desenvolvimento (2). Além
disso, o sobrepeso e a obesidade s&o fatores de risco para vérias doencas, em particular as
cardiovasculares e metabdlicas, como hipertensdo, dislipidemia, infarto agudo do miocérdio e
diabetes tipo Il e também de diversos tipos de canceres de célon, mama, rins, vesicula biliar e
endométrio (3). Sabe-se que a obesidade é caracterizada por um estado inflamatério cronico
subclinico e que sua etiologia € multifatorial consequente de fatores ambientais, genéticos entre
outros (4,5).

Apesar de diversos métodos disponiveis para o tratamento da obesidade, a solugao para
este problema de saude publica continua sendo um desafio devido sua complexidade etiologica.
Neste sentido, ainda € muito discutido sobre qual o melhor tratamento, uma vez que € recorrente a
falha na manutencdo do peso em longo prazo. Varios efeitos benéficos para a saude ja foram
observados no hospedeiro através da modulag&o da microbiota intestinal por meio do consumo dos
probidticos, como: controle de glicémico, melhora no perfil lipidico, controle da presséo arterial e
perda de peso (6,7).

Estudos recentes associam a composi¢cado da microbiota intestinal com o desenvolvimento
da obesidade (8). Individuos com sobrepeso apresentam aumento na razao Firmicutes /
Bacteroidetes quando comparados com individuos magros (9). Esta proporgdo parece facilitar a
extracao de energia de alimentos ingeridos, diminui¢cdo da secre¢cdo de horménios como o peptideo
1 semelhante ao glucagon (GLP1) e o peptideo YY (PYY), promovendo a reducdo da saciedade e
aumento do armazenamento de energia no tecido adiposo do hospedeiro (8). Essas descobertas
aumentaram a possibilidade de que a microbiota intestinal desempenhe um papel importante na
regulacdo do peso corporal e pode ser parcialmente responsavel pelo desenvolvimento da
obesidade em algumas pessoas (9). Nessa perspectiva, propde-se uma hipotese de que a
modulacao da microbiota intestinal, via probiéticos, pode auxiliar no tratamento da obesidade.

Os probidticos s@o definidos como microrganismos vivos, que, quando administrados em
uma dosagem apropriada, conferem efeitos benéficos a saude do hospedeiro (10). Estudos
recentes ja demonstraram efeitos antiobesidade ou diminuicdo do peso em animais e humanos a
partir de cepas especificas de Lactobacillus e Bifidobacterium (11). Sendo assim, Lactococcus lactis
LMG27352 sdo bactérias que compdem um grupo heterogéneo de bactérias lacticas. Sdo gram-

positivas, anaerobias facultativas, mesofilas, iméveis, ndo produtoras de esporos e catalases (12).
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Nesse sentido, o presente estudo tem como objetivo estudar os possiveis efeitos da
suplementacéo do probidticos Lactococcus lactis LMG27352 sobre as alteracdes da composi¢ao
corporal em individuos com excesso de peso e obesidade. Atualmente sdo escassos 0s estudos
gue avaliam os potenciais do Lactococcus lactis LMG27352 no controle da obesidade,
principalmente em humanos. Partindo do principio de que as bactérias do acido latico tém um
potencial anti-inflamatério e antiobesogénico e que desempenham funcdes positivas para a saude
do hospedeiro, estima-se que o0 Lactococcus lactis LMG27352 também teria essa mesma

capacidade de modular o peso e a composicao corporal em individuos obesos.

Materiais e Métodos

Tipo de estudo e participantes

Foi realizado um estudo clinico prospectivo, randomizado, triplo-cego e controlado por
placebo em que foram recrutados 52 individuos residentes no municipio de Trés Coracdes, Minas
Gerais (MG). O estudo foi desenvolvido no CEM (Centro de Especialidades Médicas) do
ambulatério municipal o qual recebe, diariamente, pacientes com obesidade e outras

comorbidades associadas.

Critérios de inclusdo foram: idade =20 anos, assinar o Termo de Consentimento Livre
Esclarecido (TCLE), ser capaz de seguir o protocolo do estudo e apresentar circunferéncia da

cintura (CC) > 102 cm para homens e > 88 cm para mulheres.

Os critérios de ndo inclusao: IMC = 40 kg/m? uso de grandes doses de probidticos
comerciais consumidos nos Ultimos 6 meses na concentracéo igual ou superior a 108 Unidades
Formadoras de Colbnias (UFC) por dia. Incluindo comprimidos, capsulas, pastilhas, gomas de
mascar ou p6é nos quais o probidtico € um componente primario. Componentes dietéticos comuns,
como bebidas fermentadas / leites, iogurtes e alimentos ndo se aplicam sobre os critérios de ndo

inclusao.

Os que consentiram em participar do estudo e se enquadraram nos critérios de incluséo e

foram orientados e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

O protocolo do estudo foi revisado e aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal
de Lavras-MG, parecer n° 3.663.305.

Célculo amostral
O calculo amostral foi definido conforme Bernini (13), realizado para o teste estatistico de
3
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comparacao de médias entre 0s grupos estudados, adotando-se um nivel de significancia de 5%
(p <0,05), poder estatistico de 0,8 e tamanho do efeito mediano de 0,4. Foi necesséario o

recrutamento de uma amostra total de 52 individuos, sendo 26 por grupo.

Delineamento clinico

Ap0s o recrutamento os participantes foram divididos, por sorteio, em dois grupos: controle
(n = 26) e um suplementado (n = 26) e os participantes iniciaram as visitas, em que eram
realizadas as medicdes e distribuicdo das capsulas contendo probiéticos ou celulose. Foram
realizadas 7 visitas no total, a primeira no tempo zero, as demais a cada 15 dias e a ultima no final
do estudo, perfazendo um periodo de acompanhamento de 3 meses. A cada visita receberam
probidticos ou placebo e também foi realizada a avaliagdo antropométrica.

Para as avaliagBes antropométricas foram aferidos: peso (Kg), estatura (cm), circunferéncia
de cintura (CC) e circunferéncia de quadril (CQ) ambas em centimetros. Para obtencéo do peso
e estatura utilizou-se a balanca digital (modelo WELMY), com capacidade para 200 kg e
estadibmetro acoplado. Para as avaliagdes de circunferéncia de cintura e quadril utilizou-se fita
inelastica. O peso foi aferido com aproximagéo de 0,1 kg e com uso de roupas leves, e altura foi
medida sem sapatos com aproximacao de 0,1 cm, a CC foi medida com aproximacao de 0,1 cm
entre a costela inferior e a crista iliaca e a CQ medida pelo maior perimetro entre a cintura e a

coxa, com individuo usando roupas finas.

Todos participantes foram orientados a tomar uma capsula do probiético ao dia em jejum, e
a manter suas dietas usuais, nivel de atividade fisica ou quaisquer outros fatores de estilo de vida

habitual ao longo dos 90 dias da intervencao.

A farmacia Néctar manipulou as capsulas contendo probiético ou placebo, que receberam
microcapsulas vegetais, préprias para probiéticos, e posteriormente foram acondicionadas em
frascos idénticos com 0s nomes dos participantes. Os suplementos probidticos ndo exigiram seu
acondicionamento em geladeira, mas somente houve instrucdo para serem protegidos de calor
intenso. Ambas as capsulas se apresentaram idénticas e na dosagem de 20 mg. Para a
manipulacdo das capsulas de placebo utilizou-se celulose, e para o grupo suplementado a

concentracéo do probidtico Lactococcus Lactis LMG27352 por capsula foi de 2x10° UFC/dia.

Avaliacdo da composicédo corporal
A avaliacdo da composicao corporal foi realizada por método de bioimpedancia elétrica

(BIA), modelo Biodynamics 310-verséo 8.01 internacional, para mensura¢cdo da massa muscular

4
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(Kg) e adiposa (Kg e %), no inicio e 90 dias apds a intervencéo.

No dia anterior ao exame os participantes foram orientados a seguir 0 seguinte protocolo:
() ingestéo de 1,5 a 2 litros de agua no dia anterior ao teste; (II) ndo realizar exercicios fisicos nas
24 horas antecedentes; (lll) ndo ingerir &lcool e alimentos cafeinados (café, cha, chocolate)

24horas antes; (1V) estar em jejum de 4 horas e fazer refei¢éo leve 4hs antes do teste.

Anédlise dos dados

Os dados foram tabulados em planilha do Excel (versdo 2019), e a analise estatistica foi
realizada pelo Software SPSS (IMB, versao 20.0). Apés a tabulacdo, os dados foram testados
quanto a normalidade utilizando o teste de Komolgorov-Smirnov, as variaveis sem distribuicdo

normal foram transformadas em logaritmo (Log10).

Para comparar diferencas entre os grupos no tempo zero (t0) foi utilizado o teste t de Student
para amostras independentes. Para comparagdes entre os grupos e tempo de intervencao, assim
como a interacdo tempo x grupo foi utilizado ANOVA para medidas repetidas realizado por GLM

(General linear model). Foram considerados significantes os valores de p<0,05.

Resultados
Um total de 52 pessoas foram incluidas, sendo 41 do sexo feminino (78,8%) e 11 do sexo
masculino (21,2%). Durante o estudo houve perda de 5 participantes, restando ao final 47. As

desisténcias tiveram como principal motivo o inicio da pandemia da COVID-19.

A média de idade foi de 45 + 8,2 anos. De acordo com os dados obtidos das analises, a
média geral de peso (kg) e IMC (kg/m?) foi de 90,2+12,4 e 34,2+2,7 respectivamente. As médias
gerais de CC e CQ, respectivamente foram de 107,5 9,0 cm e 116,4+7,7 cm antes da

intervencao.

No inicio do estudo ndo houve diferenca estatistica significativa (p<0,05) entre o grupo
placebo e suplementado em relacdo a idade, peso corporal, IMC, CC e CQ, conforme

demonstrado na tabela 1.

Tabela 1- Caracteristicas iniciais dos grupos suplementados com probiéticos ou placebo.

Variavel Total Grupo Grupo p (entre
Probiético Controle grupos)
Idade (anos) 45,482 44,6+8,8 46,1t7,6 0,513
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Peso (kg) 90,2+12,4 89,4+12,4 91,16x12,6 0,611

IMC (kg/m?) 34,2+2,7 34,2+2,8 34,1+2,7 0,942
CC (cm) 107,5+9,0 106,5+9,7 108,6+8,3 0,391
CQ (cm) 116,4+7,7 117,3+9,05 115,6+6,2 0,426

IMC= indice de massa corporal; CC= circunferéncia da cintura; CQ= circunferéncia do quadril. Teste T de Student
para variaveis independentes. * (p<0,05).

Apbs as intervencgdes, o0 grupo probibtico apresentou uma média da CC de 105,9+8,6 cm,
enquanto o grupo controle apresentou a média de 106,9+6,8 cm. Em relacdo a CQ a média obtida
no grupo probiético foi de 117,6+8,3 cm e no grupo controle foi de 114,5+7,3 cm.

Em relag&o ao peso, a média do grupo probidtico foi de 89,6+11,8 kg e no grupo controle foi
de 85,2+12,3 kg. Em relagéo ao IMC, a média do grupo probidtico foi de 34,3+2,7 kg/m2 e no grupo
controle foi de 33,8+2,7 kg/m2 (Tabela 2), em que do total de participantes 39 (75%) foram
classificados com obesidade grau I, e 13 (25%) foram classificados com obesidade grau I, de
acordo com a ABESO (2016).

A tabela 2 apresenta o efeito da intervengéo sobre variaveis antropométricas estudadas.
Observou-se um efeito significativo (p<0,05), apenas para a variavel circunferéncia de cintura ao
longo do tempo, sem mostrar efeitos da intervencdo proposta. Nao foram encontrados resultados

significativos para as demais variaveis analisadas.

Tabela 2 - Caracteristicas clinicas (média * DP) dos grupos antes e apos suplementacgdo probidtica e controle.

Grupo Probiético Grupo Controle p
Variavel Inicial Final Inicial Final Tempo Grupo TxG
Idade (anos) 44,6+8,8 - 46,1+7,6 -
Peso (kg) 89,4+12 4 89,6+11,8 91,16+12,6 85,2+12,3 0,333 0,735 0,132
IMC (kg/m?) 34,2+2,8 34,3£2,7 34,1+2,7 33,8+£2,7 0,407 0,688 0,132
CC (cm) 106,5+9,7 105,9+8,6 108,6+8,3 106,9+6,8 0,025 0,452 0,480
CQ (cm) 117,3£9,05 117,648,3 115,6+6,2 114,5+7,3 0,395 0,262 0,175

IMC= indice de massa corporal; CC= circunferéncia da cintura; CQ= circunferéncia do quadril. Teste T de Student
para variaveis independentes. Anova para medidas repetidas por GLM. * (p<0,05).
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Através dos dados obtidos por meio das variaveis de composi¢do corporal, pelo método
(BIO), a média de MM para o0 grupo probidtico foi de 55,04+8,38 kg e no grupo controle foi de
57,08+10,60 kg. Ja na variavel de MG foram obtidas as médias 34,06+6,35 kg para o grupo
probidtico e 33,18+5,53 kg para o grupo controle. Por fim, o percentual de MG foi de 34,06+6,35 e
37,10+4,61 para o grupo probidtico e controle, respectivamente, dados apresentados na tabela 3.

Em relacdo a Agua Corporal Total (ACT) a média do grupo probiético foi de 39,69+6,50 kg
e a média no grupo controle foi de 41,78+9,06 kg e a porcentagem média de Agua na Massa Magra
(AMM) foi de 71,83+2,42 para 0 grupo probidtico e 72,53+2,76 para o grupo placebo, conforme
ilustrado na Tabela 3.

Tabela 3 - Medidas da composi¢do corporal (média + DP), entre grupos suplementado e placebo.

Grupo Probidtico Grupo Controle p

Variavel Inicial Final Inicial Final Tempo Grupo TxG

Resistencia  483,19+62,20 485,96+106,69 474,46x64,91 489,46+71,55 0,775 0,716 0,363

Reactancia 59,38+6,99 58,62+7,40 57,77+8,71 58,46+9,29 0,331 0,283 0,366
MM (kg) 55,9849,85 55,04+8,38 57,45+£10,14 57,08+10,60 0,031 0,519 0,539
MG (kg) 33,4346,50 34,0646,35 33,68+5,49 33,18+5,53 0,863 0,903 0,122
MG (%) 37,4615,19 38,25+4,91 37,10+4,61 36,97+5,39 0,340 0,581 0,088
ACT 40,60+8,15 39,69+6,50 41,98+8,71 41,78+9,06 0,116 0,448 0,443
AMM 0,72+0,026 71,83+2,42 0,72+0,026 72,53+2,76 0,000 0,338 0,334

MM= massa magra; MG (kg)= massa gorda; ACT= Agua Corporal Total; AMM= Agua na Massa Magra. Anova
para medidas repetidas por GLM. * (p<0,05).

Foi observado apenas um efeito do tempo sobre as variaveis de MM (kg) e agua na massa
magra (AMM), n&o indicando efeitos da intervencdo. Nas demais variaveis ndo foram encontrados

resultados significativos da intervencéo.

Discusséao
O presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos da suplementacao de probidticos do
probidtico Lactococcus lactis, sobre os parametros antropométricos e de composi¢ao corporal em

individuos com obesidade. Ainda que a cepa Lactococcus lactis seja um dos probiéticos mais
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antigos, estudos sobre seus efeitos como estratégia na perda de peso em humanos ainda sao
€scassos.

Evidéncias atuais em humanos demonstram uma associacao entre a microbiota intestinal e
obesidade sendo crescente a quantidade de estudos sobre esse tema, porém, atualmente eles sao
controversos. Os resultados encontrados na presente pesquisa ndo demonstraram efeitos da
suplementagcdo com o probidtico Lactococcus lactis LMG27352 sobre o0s parametros
antropométricos e de composicdo corporal em uma amostra de individuos adultos com obesidade.
Portanto, a cepa Lactococcus lactis sozinha ndo conseguiu promover efeitos benéficos sobre a
reducdo do peso corporal e nas medidas antropométricas além de nédo influenciar a composi¢éo
corporal.

Alguns estudos com concentracdes diferentes e cepas de espécies diferentes em humanos,
mostraram grandes potenciais de efeitos antiobesogénicos, tendo diferencas significativas na
reducdo do peso corporal entre 0 grupo controle e o grupo suplementado, com intervencdes de 2
capsulas de 1,62 x 108 UFC de Lactobacillus rhamnosus CGMCC1.3724 (14) com 5 x 10*° UFC ao
dia de Lactobacillus gasseri SBT2055 (15) e 2,4 x 10*? de células vivas de espécies de Lactobacillus
(16).

Por outro lado, outros estudos também em humanos ndo encontraram resultados
significativos em parémetros antropomeétricos e composicao corporal, estudos que utilizaram 5 x
10%° UFC de Lactobacillus reuteri NCIMB 30242 (17) 10'° UFC dia de Lactobacillus salivarius Ls-33
ATCC SD5208 (18) e 10,4 log UFC de Lactobacillus plantarum TENSIA (19).

No entanto, o que pode ser observado é que a maioria dos estudos que tiveram resultados
significativos entre o grupo placebo e o grupo suplementado é que utilizaram cepas multiespécies
probidticas e/ou em associagdo com prebidticos, isto posto, os resultados dos estudos ainda néo
SA0 consensuais e mais estudos sao necessarios para determinar quais cepas realmente sdo
eficazes (11). Diante dessa heterogeneidade entre os estudos, ainda é dificil a formulagdo de uma
recomendacao ideal, no que diz respeito as cepas utilizadas, quantidade de doses, formas de
administracdo, tempo de intervencao e caracteristicas da populacao estudada (20).

Portanto, sdo necessarios mais estudos que avaliem a eficacia desta cepa em
concentracdes mais elevadas e/ou associadas as fibras prebioticas, com o intuito de revelar
resultados mais promissores em relacéo ao controle do peso corporal e reducéo da adiposidade em

adultos obesos.

Vale ressaltar que a partir do segundo més do periodo de intervencéo, devido a pandemia
da Covid-19, ocorreram mudancas no estilo de vida dos participantes, em que no isolamento social,
provavelmente os voluntarios aumentaram sua ingestéo alimentar e diminuiram o nivel de atividade

8
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fisica e ainda, o nivel de estresse foi aumentado. Estas mudancas na rotina deles nao favoreceu

para o melhor aproveitamento dos probiéticos, visto que a massa magra pode ser considerado um

indicador de estilo de vida, e essa perda em razdo do tempo pode indicar um estilo sedentério.

Conclui-se, portanto, que a suplementacdo com a cepa probiética Lactococcus lactis em

individuos com obesidade, sem controle dietético, ndo foi capaz de promover alteracbes em

parametros antropométricos e de composigao corporal.
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