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RESUMO

Devido as novas tendéncias alimentares e a busca por saudabilidade, os alimentos funcionais
tém sido alvo de estudos e de desenvolvimento de novos produtos. Assim, os probidticos
tém sido muito discutidos. Um alimento probidtico deve conter células microbianas viaveis
desde a producdo até o consumo e as mesmas devem resistir e colonizar o trato
gastrointestinal dos consumidores. Entretanto, a qualidade desses alimentos pode ser afetada
em funcdo da atividade metabolica dos probidticos que podem levar a alteragdes fisico-
quimicas e sensoriais. Além disso, questionamentos sao realizados em relacdo ao uso seguro
dos alimentos probio6ticos em pessoas com sistema imunoldgico debilitado. Assim, novas
alternativas para contornar esses problemas estdo sendo estudadas como o uso de
paraprobidticos e pos-bidticos em alimentos. Os paraprobi6ticos, também chamados de
probidticos fantasmas, sdo células microbianas nao viaveis ou extratos celulares brutos que,
quando administrado em quantidades adequadas, conferem beneficios ao organismo humano
ou animal. Por outro lado, os pos-bioticos sdo constituidos por metabolitos secretados por
bactérias vidveis ou liberados apds a lise bacteriana. Varios estudos pré-clinicos e clinicos
demonstraram que células microbianas ndo viaveis podem ser tdo eficazes quanto as células
microbianas viaveis, além de destacarem varias respostas biolédgicas, incluindo efeitos anti-
inflamatdrios, atenuacdo da colite, estimulacdo do sistema imunoldgico intestinal, entre
outros. No geral, as evidéncias desses estudos demonstram, dependendo do mecanismo de
acao, que os efeitos dos probidticos ndo dependem da viabilidade celular, sugerindo um
amplo uso de celulas probidticas ndo viaveis na inddstria de alimentos, considerando maior
seguranca e vida util prolongada como vantagens para o uso de paraprobioticos e pés-
bidticos.
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ABSTRACT

Due to new food trends and the search for healthiness, functional foods have been the target
of studies and the development of new products. Thus, probiotics have been much discussed.
A probiotic food must contain viable microbial cells from production to consumption and
they must resist and colonize the gastrointestinal tract of consumers. However, the quality
of these foods can be affected due to the metabolic activity of probiotics, which can lead to
physicochemical and sensory changes. Furthermore, questions are raised regarding the safe
use of probiotic foods in people with weakened immune systems. Therefore, new
alternatives to overcome these problems are being studied, such as the use of paraprobiotics
and postbiotics in foods. Paraprobiotics, also called ghost probiotics, are non-viable
microbial cells or crude cell extracts that, when administered in adequate quantities, confer
benefits to the human or animal organism. On the other hand, postbiotics are made up of
metabolites secreted by viable bacteria or released after bacterial lysis. Several preclinical
and clinical studies have demonstrated that non-viable microbial cells can be as effective as
viable microbial cells, in addition to highlighting several biological responses, including
anti-inflammatory effects, attenuation of colitis, stimulation of the intestinal immune system,
among others. Overall, the evidence from these studies demonstrates, depending on the
mechanism of action, that the effects of probiotics do not depend on cell viability, suggesting
a wide use of non-viable probiotic cells in the food industry, considering greater safety and
prolonged shelf life as advantages for the use of paraprobiotics and postbiotics.

Keywords: Food, Nutrition, Health, Viability.
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INTRODUCAO

As novas tendéncias alimentares induzem as industrias a reduzirem o0 uso de
conservantes, estabilizantes entre outros aditivos artificiais, uma vez que os consumidores
tém buscado alimentos que além de nutrir possam proporcionar algum beneficio extra a
saude. Dessa forma, os alimentos funcionais sdo comercializados com alegac6es de saude,
uma vez que podem ser fonte de nutrientes com propriedades fisiol6gicas positivas, além de
conterem substancias naturais que podem ser ingeridas diariamente para regular e melhorar
0 trato gastrointestinal. Nessa vertente, os probidticos tém sido muito discutidos (1).

Os probioticos sdo, atualmente, definidos como microrganismos vivos que, quando
administrados em quantidades adequadas conferem beneficios a satde do hospedeiro (2).
Por essa definicdo, um alimento probidtico deve conter células microbianas viaveis. No
entanto, varios fatores podem afetar a qualidade dos probidticos durante 0 armazenamento
até o consumo (3), além de questionamentos e preocupacfes sobre seu uso seguro em
pessoas com sistema imunologico debilitado. Assim, surgiram algumas alternativas como o
estudo de paraprobidticos e pos-bidticos, que proporcionaram uma ampla extenséo para o
conceito de probio6ticos (4).

Paraprobidticos sdo definidos como probioticos inativos ou células microbianas ndo
viaveis (intactas ou fracOes celulares) que, administradas em quantidades e frequéncia
adequadas, proporcionam beneficios ao hospedeiro. Por outro lado, pds-bidticos sédo
produtos ou subprodutos metabdlicos secretados por bactérias viaveis ou liberados ap6s a
lise bacteriana (5, 4, 6). Assim, 0 emprego de paraprobioticos ou de p6s-bidticos pode gerar
interacdo positiva com a industria de alimentos, uma vez que as exigéncias impostas quanto
a viabilidade celular bacteriana, para exercer os seus efeitos bioldgicos sobre a saude, séo
reduzidas (7, 8). A Tabela 1 apresenta algumas
estirpes paraprobidticas e pos-bioticas, correlacionando-as com sua funcéo e aplicacdo para
0 hospedeiro e/ou industria.

Tabela 1 - Funcéo e aplicacdo de algumas estirpes paraprobidticas e pos-bioticas para o consumidor e
indUstria

Funcéo e aplicagdo no hospedeiro e/ou

Estipe induistria Referéncia
Regulagdo intestinal, alivio dos sintomas 9)
Lactobacillus gasseri relacionados ao estresse, melhora do sono, (10)
CP2305 recuperacdo da fadiga, alivio da ansiedade e (11)
humor depressivo (12)
Aumento da atividade hidratante da pele em (13)
Lactobacillus plantarum K8 queratinocitos h,umgnos, podeon Ser (14)
utilizado na industria de cosméticos e (15)
produtos hidratantes

Aumento da imunidade e resisténcia a
. . f (16)
Lactobacillus plantarum doengas em peixes e crusticeos, podendo ser (17)

utilizado na agricultura

. Atividade citotoxica seletiva via efeito

Lactobacillus plantarum (- antiproliferativo e inducéo de apoptose
UL4, TL1, RS5, RI11, RG11 P ¢ pop (18)

contra células cancerosas malignas de

e RG14) . o
maneira especifica
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Bacillus amyloliquefaciens Aumento da imunidade em peixes (Catla), (19)
FPTB16 podendo ser utilizado na agricultura
Lactobacillus reuteri Prevencdo do desenvolvimento e tratamento (20)

da periodontite

Acado inibitéria em células-tronco de cancer

de colon (células HT29-ShE) mediados pela (21)

reducdo da invasdo e aumento da apoptose
Diminui os mediadores pré-inflamatérios

L. rhamnosus GG induzidos por LPS e aumenta os mediadores

anti-inflamatdrios

Prevencdo da colonizagdo de enterococos

resistentes a vancomicina no ceco de (24)
pintinhos recém-nascidos

Lactobacillus reuteri PTCC
1655

(22)
(23)

Enterococcus faecalis (EC-
12)

Lactobacillus  acidophilus
LA5

Lactobacillus casei 431
Lactobacillus salivarius

Atividade antimicrobiana para Listeria
monocytogenes em modelos de alimentos (25)
(carne moida e leite integral)

PARAPROBIOTICO

Jansen; Waaij (26) englobaram na definicdo de probiéticos células microbianas
mortas, incluindo seus metabolitos. Salminen et al. (27) corroboraram quando incluiram
componentes celulares microbianos na definicdo de probidticos, desde que tenham efeito
benéfico na salde e no bem estar do hospedeiro. Porém, atualmente, a definicdo de
probidticos mais aceita é restrita a produtos que contenham microrganismos vivos que,
quando administrados em quantidades adequadas conferem beneficios a satde do hospedeiro

(2).

Consequentemente, surgiu a necessidade de uma nova terminologia que definisse o
uso de microrganismos nao viaveis ou suas fracfes que afetam a salde de forma positiva.
Taverniti; Guglielmetti (5) propuseram o termo paraprobidtico, ou probidtico fantasma,
sendo 0 mesmo definido como células microbianas ndo viaveis (intactas ou danificadas) ou
extratos celulares brutos, ou seja, com composi¢cdo quimica complexa. Os paraprobioticos
tém a vantagem de serem mais seguros para individuos vulneraveis, reduzindo o risco de
desenvolvimento de infec¢cdes por microrganismos oportunistas, aquisicdo de viruléncia ou
genes de resisténcia a antibioticos e translocagdo bacteriana (28).

Desta forma, mesmo que diversos métodos de inativacdo tenham sido utilizados, a
selecdo do mais apropriado dependera constantemente do microrganismo e do beneficio
clinico almejado. Cada método pode atingir os componentes estruturais celulares de
diferentes formas e atuar na sua atividade imunomoduladora. Entdo, criteriosamente, deve-
se adotar aquele que além de inativar, seja capaz de conservar os efeitos benéficos
inicialmente ofertados pelos probidticos (5, 29).

OBTENCAO DOS PARABIOTICOS
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Para a obtencéo de paraprobioticos ha necessidade de inativacgao de probi6ticos, que
pode acontecer por variados processos: tratamento térmico (pasteurizagdo, esterilizacdo e
tindalizacdo), raios ultravioleta ou gama, alta-presséo, sonicacao, liofilizacéo, substancias
quimicas (formaldeido, formalina) e ozonizagdo. Entre os tratamentos citados, a aplicacéo
de calor tem sido o mais recorrente para obtencdo de estirpes paraprobioticas (30, 5, 31).

A tecnologia utilizada para a sua obtengdo tem como objetivo induzir a perda de
viabilidade do microrganismo. Isso ocorre apds a exposicao a elementos que alteram a
natureza da célula microbiana (clivagem de DNA) e/ou alteracdo em suas fungdes
fisiolégicas (inativacdo de enzimas ou da seletividade de membrana) (7) sem romper a
membrana bacteriana e a parede celular necessaria para manter a estrutura intacta da célula

4).

Desta forma, mesmo que diversos métodos de inativacdo tenham sido utilizados, a
selecdo do mais apropriado dependera constantemente do microrganismo e do beneficio
clinico almejado. Cada método pode atingir os componentes estruturais celulares de
diferentes formas e atuar na sua atividade imunomoduladora. Entdo, criteriosamente, deve-
se adotar aquele que além de inativar, seja capaz de conservar os efeitos benéficos
inicialmente ofertados pelos probioticos (5, 29).

A técnica de contagem em placas tem sido utilizada como método para avaliar a
viabilidade celular paraprobidtica. Porém, este método quantifica o nimero de células
capazes de multiplicar e formar coldnias visiveis em meios de cultura, mas ndo dispde de
informacdes sobre a integridade da membrana celular e as funcgdes fisiologicas das células
bacterianas ndo cultivaveis. Para descricdo da viabilidade bacteriana a técnica de citometria
de fluxo é um método que permite obter informac6es em relacdo as propriedades estruturais,
metabolicas e genéticas das células bacterianas (32, 33, 34).

Portanto, informacdes que possam auxiliar na escolha dos processos e condi¢des de
inativacdo considerando o grau de lesdo e mecanismo de acdo das estirpes paraprobidticas
devem ser estudadas (29).

VANTAGENS TECNOLOGICAS DOS PARAPROBIOTICOS

Para o desenvolvimento de um produto adicionado de probidtico, algumas
exigéncias sdo impostas quanto a viabilidade celular bacteriana para exercer os seus efeitos
bioldgicos sobre a satde. Porém, existem diversos fatores que cooperam para a reducéo da
viabilidade probidtica como componentes da matriz alimentar, o processo de fabricacédo e o
armazenamento a longo prazo (8). Assim, 0s paraprobidticos sdo mais efetivos e possuem
maior seguranca para as aplicacdes alimenticias que 0s microrganismos viaveis, porque sua
viabilidade ndo € exigida durante o consumo ou na producéo industrial (29).

As vantagens da aplicacdo dos paraprobidticos em alimentos estdo relacionadas
com a vida Util estendida sem alteragdes sensoriais do produto, pois ndo ha interacGes dos
microrganismos com 0s compostos da matriz alimentar ou ingredientes (7).

Os paraprobiodticos podem manter-se estdveis em ampla faixa de pH e de
temperatura, o que permite o acréscimo dos mesmos em alimentos mais acidos e antes do
tratamento térmico, o que minimiza as chances de contaminacdo pds-processamento,
economia durante o armazenamento e transporte, pois dependendo do produto, ndo ha
necessidade de cadeia de frio (7, 4).

POS-BIOTICO
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A definicao do termo pos-bidtico tem sido razdo de discordancia entre pesquisadores
e vem sendo discutida e atualizada @ medida em que os estudos e descobertas avangam (36).

Os pos-bioticos, de forma geral, sdo subprodutos (metabdlitos) dos probioticos e
podem ser encontrados naturalmente em alimentos fermentados (37, 29). Como exemplo,
tem-se o0 acido latico, peptideos secundarios e muitos outros metabolitos produzidos na
fermentagcdo do leite pelas bactérias do acido latico, que apresentaram relacdo com a
promocdo de saude (36, 34, 27).

Os pobs-biodticos apresentam uma serie de acles fisiologicas benéficas no
organismos como: anti-inflamatorio, antioxidante, anti-hipertensivo, antiproliferativo,
antimicrobiano, hipocolesterolémico e imunomoduladora (37, 29), sendo as mesmas
dependentes da estirpe usada na sua obtencéo.

Para sua obtencdo comercial € necessario a utilizacdo de métodos que causem a
ruptura celular microbiana, como os tratamentos térmicos e enzimaticos, seguido de etapas
de extracdo e limpeza (29).

As tecnologias atualmente desenvolvidas para a producdo de pos-biodticos sao
baseadas em provocar a destruicdo de células de probidticos, utilizando técnicas de
ionizacdo, radiacdo, extracdo por solvente, tratamentos térmicos, radiacdo ultravioleta, alta
pressao isostatica, tratamentos enzimaticos, sonicagéo, centrifugacéo, purificacdo em coluna
e liofilizacéo (38).

Alguns estudos tém avaliado a utilizacdo de pds-bidticos em alimentos como uma
estratégia para o biocontrole, visando impedir ou pelo menos retardar o crescimento de
microrganismos patogénicos ou deterioradores, devido as suas propriedades
antimicrobianas. Os principais mecanismos antimicrobianos dos pos-bidticos estdo
relacionados com a acidificacdo do citoplasma celular e a formacéo de poros nas membranas
celulares e os antimicrobianos conhecidos sdo acidos organicos, bacteriocinas, peptideos,
acidos graxos e compostos de peroxido de hidrogénio (38).

CONCLUSOES

O desenvolvimento de um produto probidtico deve estar de acordo com as
exigéncias preconizadas quanto a viabilidade celular bacteriana a fim de exercer 0s seus
efeitos bioldgicos sobre a saide humana. Além disso, existem estudos cientificos que
expressam a eficacia tecnoldgica e os efeitos profilaticos dos probioticos, paraprobidticos e
pos-bidticos em disturbios ou doengas, incluindo a reducdo dos sintomas gastrointestinais,
prevencao e controle da obesidade, diabetes e alguns tipos de cancer.

Entretanto, até o0 momento nenhuma agéncia reguladora regulamentou o uso de
paraprobidticos e pds-bidticos ou determinou pardmetros para alimentos ou suplementos
alimentares contendo os mesmos. Entretanto, em alguns paises existe algum avango para
formulacgdes pds-bidticas para uso em aplicagcdes médicas ou farmacéuticas. De forma geral,
as evidéncias de estudos pré-clinicos e clinicos demonstram que em diversas situacdes,
dependendo do mecanismo de acao, os efeitos dos probioticos ndo dependem da viabilidade
celular, sugerindo um amplo uso de células probiéticas nao viaveis (paraprobioticos) ou de
pos-bidticos na industria de alimentos, considerando como vantagens maior seguranca e vida
atil mais longa dos produtos obtidos. Porém a falta de legislacdo que estabeleca os
pardmetros dificulta a producdo e comercializacdo no Brasil. Além disso, 0s termos
paraprobioticos e pos-bioticos sdo recentes, sendo necessarios mais estudos relacionados aos
mesmos.
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