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RESUMO

A Chia (Salvia hispanica L.) € uma planta herbacea, com alto teor de Oleo,
principalmente édmega 3, proteinas, fibras dietéticas além de compostos bioativos.
Ela tem sido estudada por sua importante composicdo nutricional, potencial acao
funcional promovendo efeitos benéficos a saude. O objetivo deste estudo foi avaliar
os efeitos da ingestdo das sementes de chia sobre marcadores bioldgicos humanos,
tais como os perfis clinicos e antropométricos, glicémicos, lipidicos e inflamatorios.
Foram selecionados para o grupo paciente, 34 individuos portadores de doencas
cronica [Diabetes mellitus tipo 2 (DM2), Hipertensédo arterial sistémica (HAS) e
obesidade] e 24 individuos saudaveis pertencentes ao grupo controleOs
colaboradores da pesquisa consumiram diariamente 20 gramas de sementes de chia
durante seis meses, sendo os biomarcadores mensurados no periodo inicial do
estudo [Tempo 0 (TO) - antes do consumo da Chia] e no final [Tempo 6 (T6) — seis
meses apds o consumo de Chia]. avaliados os niveis sanguineos de glicose,
hemoglobina glicada, colesterol total, suas fracdes e triglicérides por ensaios
colorimétricos; para a determinacédo dos niveis de resistina foi usado o ensaio
imunoenzimatico (ELISA); a capacidade antioxidante do plasma foi avaliada pelo
ensaio de reducao do MTT (sal de tetrazdlio). Os resultados obtidos na pesquisa
demostraram melhora do perfil lipidico, do potencial antioxidante do plasma, bem
como de suas medidas antropométricas peso, circunferéncias (abdominal e de
cintura) e indice de massa corporal, com significancia estatistica. Para os demais
marcadores avaliados, ndo foram encontradas diferencas. Conclui-se que as semen-
tes de chia podem atuar como um potencial alimento funcional para melhorar para-
metros clinicos antropomeétricos e laboratoriais em portadores de doencas crénicas.
Desta forma a chia poderia atuar como coadjuvante na prevengao e no controle de
desordens metabdlicas crbnicas, o que incentivaria mais pesquisas clinicas neste

contexto.

Palavras chave: sementes de chia; diabetes mellitus; hipertensdo arterial,
obesidade; perfil lipidico; estresse oxidativo.



ABSTRACT

Chia (Salvia hispanica L.) is an herbaceous plant, with high oil content, mainly
Omega 3, proteins, dietary fibers and other bioactive compounds. It has been studied
for its important nutritional composition, potential functional action and for its benefi-
cial health effects. The aim of this study was to evaluate the effects of eating chia
seeds on human biological markers, such as clinical and anthropometric, glycemic,
lipid and inflammatory profiles. Blood glucose levels, glycated hemoglobin, total cho-
lesterol, their fractions and triglycerides were evaluated by colorimetric tests; for the
determination of resistin levels, the enzyme immunoassay (ELISA) was used; the
antioxidant capacity of plasma was evaluated by the MTT (tetrazolium salt) reduction
assay. For the patient group, 34 individuals with chronic diseases [Type 2 Diabetes
mellitus (DM2), Systemic arterial hypertension (SAH) and obesity] and 24 healthy
individuals belonging to the control group were selected. The collaborators of the re-
search consumed 20 grams of chia seeds daily for six months, the biomarkers being
measured at the beginning of the study [Time 0 (TO) - before Chia consumption] and
at the end [Time 6 (T6) - six months after consuming Chia]. The results obtained in
the research showed an improvement in the lipid profile, in the antioxidant potential
of the plasma, as well as in its anthropometric measurements of weight, circumfer-
ences (abdominal and waist) and body mass index, with statistical significance. For
the other evaluated markers, no differences were found. It is concluded that chia
seeds can act as a potential functional food to improve anthropometric and laboratory
clinical parameters in patients with chronic diseases. In this way, chia could act as an
adjunct in the prevention and control of chronic metabolic disorders, which would en-

courage more clinical research in this context.

Keywords: seeds of chia; diabetes mellitus; hypertension; obesity; lipid profile; oxida-

tive stress.
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17
1 INTRODUGAO

A Salvia hispanica L., conhecida como chia, € uma planta herbacea (CAPITANI, et
al., 2012), pertencente a familia Lamiaceae. As primeiras utilizacbes destas semen-
tes foram descritas no periodo pré-colombiano, nas regides do México e Guatemala
de onde sao nativas. Antigos relatos revelam que essa planta era um dos alimentos
basicos de varias civilizagdbes mesoamericanas da América Central, incluindo as po-
pulagcdes Maias e Astecas. Além de sua importancia alimentar, também foi utilizada
como fonte de 6leo e medicamento por esses povos (REYES- CAUDILLO, et al.,
2008; AYERZA e COATES, 2009; JAMBOONSRI, et al., 2012; VUKSAN et al., 2017;
FERREIRA et al., 2020).

Suas sementes sdo uma das maiores fontes alimentares integrais de fibra dietética,
rica também em minerais (magnésio, calcio e ferro) e boa fonte de proteina e vem
sendo evidenciada por sua acao antioxidante, devido a presenga de compostos fe-
nolicos, fitosterodis e tocoferodis presentes (TAGA et al.,1984; REYES-CAUDILLO et
al., 2008; ALVAREZ-CHAVEZ et al., 2008; VAZQUEZ-OVANDO et al., 2009; IXTAI-
NA et al.,2011; CAPITANI et al., 2012; MARINELI et al., 2014). Esses componentes
sugerem que a chia seja um potencial regulador na perda do peso corporal e diminu-
icdo das comorbidades associadas a doencas crénicas e a sindrome metabdlica
(VALDIVIA-LOPEZ et al., 2015; AGUILAR, et al., 2015; VUKSAN, et al., 2017).

A sindrome metabdlica (SM) refere-se a um conjunto de fatores de riscos relaciona-
dos a disturbios lipidicos, glicémicos, aumento da obesidade central e alteracdo na
pressao arterial (PA). Todas essas disfungdes estdo associadas a um aumento do
risco de hipercolesterolemia, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), obesidade, hipertensao
arterial sistémica (HAS), doenca renal cronica (DRC), doengas cardiovasculares
(DCV), acidente vascular cerebral (AVC), alguns tipos de cancer e até a mortalidade
(AGUILAR et al.,, 2015; ROCHLANI et al., 2017; MAZLOOMZADEH et al., 2018;
GHORABI et al., 2020). Essas doengas vém aumentando em todo o mundo, tanto
em paises desenvolvidos quanto em paises em desenvolvimento (ZHU et al., 2018).

Uma estimativa mundial aponta para uma prevaléncia entre 20 e 25% de SM na po-
pulacdo adulta (RAMIRES, et al., 2018; GHORABI et al., 2020). No Brasil essa vari-
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acao é ainda maior, em torno de 30% em individuos entre 19 e 64 anos, em diferen-
tes regides do pais (DA, et al., 2016; ABESO 2016; YOSAEE et al., 2017; MUSSI et
al., 2019).

De acordo com a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) as doengas cronicas nao
transmissiveis (DCNT) sdo responsaveis por cerca de 70% de todas as mortes no
mundo, estimando-se 38 milhdes de mortes anuais. Essas doencas tém em comum
um conjunto de fatores de risco (MALTA et. al., 2015). Ainda segundo a OMS, a pre-
valéncia de criangas com excesso de peso passou de 4,8% para 5,9% entre os anos
de 1990 e 2018, um aumento de mais de 9 milhdes de criangas. Além disso, de
2006 a 2019 houve um aumento de 72% na prevaléncia de obesidade em adultos
das capitais brasileiras, passando de 11,4% para 20,3%, sendo observado aumento
em ambos os sexos (BRASIL, 2020).

Os dados epidemioldgicos apresentados pela Federagcao Internacional de Diabetes
(International Diabetes Federation - IDF) registrou, no ano de 2019, cerca de 463
milhdes de pessoas com DM em todo o mundo, com idade compreendida entre os
20 e 79 anos (IDF, 2019). Estima-se um aumento para 700 milhées de pessoas com
DM até 2045 (IDF, 2019). Cerca de 75% destes casos sao de paises em
desenvolvimento. No Brasil ha cerca de 16,8 milhdes de diabéticos, ocupando assim

0 5° lugar entre os 10 paises com maior numero de individuos (IDF, 2019).

Os dados do Global Burden of Disease (GBD) de 2016 indicaram crescimento para
604 milhdes de adultos e 112 milhdes de criangas com obesidade em todo o mundo
(SOUZA, FRANCA e CAVALCANTE, 2017). No Brasil, a situagao nao é diferente, a
obesidade vem crescendo cada vez mais. Segundo dados da Vigilancia de Fatores
de Risco e Protecdo para Doencas Crénicas por Inquérito Telefénico — VIGITEL
(2019), a populagao adulta (= 18 anos), tem uma frequéncia de consumo regular de
frutas e hortalicas de 34,3%, de alimentos ultraprocessados de 18,2% e o0 consumo
de bebidas adogadas de 56,9% elevando assim o peso da populacdo adulta a mais
de 50% (VIGITEL, 2018).
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Além disso, o excesso de peso, a obesidade, a ingestao excessiva de sal, o uso de
alcool, o sedentarismo, fatores socioeconémicos e genéticos também contribuem
para a elevacdo da pressao arterial (SBC, 2016). No Brasil cerca de 30% da
populagdo acima de 20 anos é portadora da hipertensdo arterial. Nos individuos
acima de 60 anos a prevalencia da doenga é ainda maior, atigindo cerca de 60% dos
individuos. Apesar disso, apenas 40% da populagcdo hipertensa sabe que é
portadora da doencga e estima-se que o hipertenso nao controlado possa ter redugao

de sua expectativa de vida em até 16 anos (SBH, 2019).

Portanto, o tratamento clinico e o monitoramento constante ndao podem ser
ignorados, a ingestdo de dietas saudaveis e a utilizacdo de alimentos funcionais
poderiam contemplar a prevencado e/ou melhorar o controle das doengas crbnicas
(SICHIERI, 2000; MARCINEK et al.,2017). Por isso, ha um grande interesse nestas
sementes, devido sua elevada atividade antioxidante, de proteinas, de fibras e tam-
bém pelo seu aporte de acidos graxos poli-insaturados (PUFA), que contribuiriam
beneficamente para a saude dos individuos (COATES, 2012; VUKSAN et al., 2017).
As caracteristicas mencionadas anteriormente tem despertado o interesse da indus-
tria alimenticia, principalmete por sua versatilidade e auséncia de sabor que fazem
destas sementes um promissor componente para a fabricagdo (MUNOZ et al.; 2012,
CAPITANI et al., 2015)

Alguns autores ja descreveram os beneficios da chia (MALTA, et. al., 2015; ULLAH,
et al., 2016; MARCINEK E KREJPCIO, 2017; FERREIRA 2020) enquanto outros es-
tudaram seus efeitos bioldgicos positivos em animais (COELHO, 2014; FERREIRA
et al., 2018; SILVA et al., 2019). Entretanto, ainda continua inconclusiva o entendi-
mento da comunidade cientifica sobre sua seguranga e consenso sobre suas reais
vantagens, bem como de seus co produtos como farinhas e 6leos. Novos estudos
detalham seus beneficios como a diminuigdo da glicose no sangue; das medidas
antropométricas como a perda de peso em individuos com sobrepeso e obesidade,
diminuigéo das circuferéncias abdominal (CA) e cintura (CC), melhora do sistema
tegumentar em pele pruriginosa e nos atletas de longa distancia, maior resisténcia.
Desta forma as sementes de chia ganharam uma grande importancia, contribuindo

para novas hipoteses de tratamento que comprovem de maneira efetiva seus bene-
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ficios para a saude humana. (PEPE, 2013; ULLAH et al., 2016; FALCO et al., 2017;
PARKER et al.,2018; FERREIRA et al., 2019).

Diante do exposto, o presente trabalho visou descrever clinicamente e laboratorial-
mente os efeitos bioldgicos das sementes de chia utilizadas regularmente na alimen-
tacado dos voluntarios portadores de diabetes, hipertenséo arterial e obesidade, bem

como em individuos saudaveis.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Chia

2.1.1. Aspectos gerais

Salvia hispénica L., popularmente conhecida como chia, € uma planta herbacea
anual de verdo da familia Lamiaceae, que cresce em regides de clima arido e
semiarido. E nativa do Sul do México e do Norte da Guatemala (AYERZA, 1995;
CAHILL, 2004; VALDIVIA-LOPEZ et al., 2015).

A chia cresce entre 1,0 e 2,0 m de altura e seus talos sao ramificados, de seccéo
quadrangular com pubescéncias curtas e brancas. Possui um rendimento médio de
250g de sementes por pé, sendo a melhor época de producédo entre outubro e
novembro, onde ha chuvas espacadas e calor (SAHAGUN, 1989). Suas folhas estao
dispostas de forma oposta e medem entre 80 e 100 mm de comprimento e 40 a 60
mm de largura (AYERZA & COATES, 2005). Suas flores sédo pequenas (3,0 a 4,0
mm), com corolas também pequenas e pecgas fundidas de flores, que contribuem
para uma alta taxa de autopolinizagdo. A cor da semente varia de preto, cinzento,
manchado e preto para o branco (Figura 1b). Sua forma é oval com o tamanho
variando entre 1 e 2 mm (CAHILL, 2004; REYES et al., 2008; SARNO et al., 2010).

Também produz flores brancas ou roxas (Figura 1a).

Fonte: TOSCO, 2004.
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Comercializada na América do Sul, a semente de chia junto com o milho, o feijdo e o
amaranto foram os alimentos mais importantes utilizados quando Cristévao Colombo
chegou a América (AYERZA et al., 2005). A chia foi amplamente utilizada pelas
tribos Astecas, principalmente como alimento, mas também como medicamento e
para a fabricacdo de tintas (COATES & AYERZA, 1996; ALVAREZ-CHAVEZ,
VALDIVIA-LOPEZ, ALBERTO-JUAREZ, TECANTE, 2008; AYERZA E COATES,
2011).

Também foi utilizada como fonte de 6leo e medicamento pelos Mesoamericanos no
periodo pré-colombiano. O grdo torrado e moido era consumido na forma de
mingaus e o oOleo utilizado como um emoliente para o corpo e verniz para ceramica.
Suas propriedades curativas eram empregadas para tratamento de obstrugdes
oculares (retirada de materiais estranhos, como por exemplo, areias de
tempestades) ou irritagdes nos olhos, além de casos de infecgbes, problemas
respiratérios e febre (REYES, CAUDILLO, et.al., 2008).

2.1.2 Composigao quimica e valor nutricional

A chia tem sido estudada e recomendada devido ao seu alto teor de proteina, lipidio
e fibra alimentar (BUSHWAY et al., 1981; AYERZA, 1995; MUNOZ et al., 2012). A
Tabela 1 apresenta sua composi¢ao quimica segundo BUSHWAY et al., (1981) e
PUIG e HAROS (2011).

Tabela 1- Composicdo quimica e teor de vitaminas de sementes de chia (Salvia

hispanica L.) em base seca

Componentes Conteudo
Lipidios 33,9 (100g)*
Proteinas 20,20 (100g)?
Cinzas 2,33 (100g)°
Fibra dietética 43,10 (100g)°
Niacina 82,50 (ug)°
Riboflavina 2,13 (ug)°
Tiamina 14,40 (ug)°

/continua
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Vitamina A 43,00 (ug)°
Fonte: ? Puig e Haros (2011); ° Bushway et al. (1981).

Sua semente contém de 25% a 40% de lipidio, os acidos graxos do 6leo de chia séo
altamente insaturados, sendo os seus componentes principais: 60% de émega-3
(acido alfa-linolénico) e 20% de dmega-6 (acido linoleico). O acido graxo 6mega-3
(w-3) tem um papel muito importante na fisiologia, especialmente durante o cresci-
mento infantil (AYERZA, COATES, 2007; PEIRETTI et al., 2009; VUKSAN et al.,
2017) e na prevengédo de doengas cardiovasculares, sendo antitrombético, antinfla-
matério e antiarritmico (CHICCO, 2009; VALDIVIA-LOPEZ et al., 2015; FERREIRA
et al., 2020). Além de fornecer outros beneficios a saude, como regulagao do transi-
to intestinal, diminuicdo da obesidade, reducdo dos niveis de colesterol e triglicéri-
des, bem como na prevengdo de doengas como DM2 e alguns tipos de céncer
(VASQUEZ-OVANDO et al., 2010; IXTANIA et al., 2011; COELHO et al., 2014;
FERREIRA et al.,, 2018). A Tabela 2 mostra a composigdo de lipidios e acidos

graxos nas sementes de chia.

Tabela 2 - Conteudo de lipidios e composi¢ao de acidos graxos das sementes

de chia

g.100 g*
Lipidios 34,39
Gorduras saturadas 9,74
Acido miristico (C14:0) 0,03
Acido pentadecanoico (C15:0) 0,03
Acido palmitico (C16:0) 6,69
Acido margarico (C17:0) 0,06
Acido estearico (C18:0) 2,67
Acido behénico (C22:0) 0,09
Acido tricosanoico (C23:0) 0,03
Acido lignocérico (C24:0) 0,14
Gorduras monoinsaturadas 10,76
Acido pentadecenoico (C15:1) 0,03
Acido palmitoleico (C16:1) 0,09

/continua
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Acido oleico (C18:1-w-9) 10,55
Acido cis-eicosenoico (C20:1) 0,09
Gorduras poli-insaturadas 79,47
Acido linoleico (C18:2-w-6) 17,36
Acido linolénico (C18:3-w-3) 62,02
Acido cis-eicosadienoico (C20:2) 0,03
Acido cis-eicosatrienoico (C20:3) 0,03
Gordura trans 0,03
Acido elaidico (C18:1) 0,03
Gorduras insaturadas 90,26

Nota: *% do total de lipidios; w-3 = émega 3; w-6 = dmega 6; C= carbono; C15:0= acido que contém
15 carbonos e zero ligagdo dupla; C20:2= acido que contém 20 carbonos e 3 ligagoes duplas.
Fonte: Coelho e Salas-Mellado (2014).

A chia, dentre as fontes vegetais contém a maior percentagem conhecida de acido
graxo a-Linolénico (ALA), representando até 68% (AYERZA, 1995), em comparagao
aos teores de 36%, 53% e 57% para camelina (Camelina sativa L.), perilla (Perilla-
frutescens L.) e linhaca (Linum usitatissimum L.), respectivamente (SARGI et al.,
2013). Porém, ha muitos fatores que podem causar variagbes nas concentragdes
desses nutientes. Um deles é a area de cultivo da planta, diferengas no meio ambi-
ente, mudancas climaticas, disponibilidade de nutrientes, anos de cultivo ou condi-
¢coes do solo (AYERZA, COATES, 2011; OLIVA et al., 2013; FERREIRA et al.,
2020). Na Argentina, Ayerza (2009) demonstrou que um aumento na temperatura do
meio ambiente provoca uma diminuicdo do conteudo de acidos graxos poliinsaturados
(PUFASs), assim chamados por conterem duas ou mais insaturagdes, caracterizados

pela localizac&o das ligagdes duplas.

O consumo de w-3 favorece a deformacéao dos eritrécitos e diminui a viscosidade do
sangue. Esses efeitos facilitam a microcirculagdo e possibilitam maior oxigenacao
dos tecidos (MENDONGCA, 2010; POUDYAL et al., 2012). Além disso, o consumo

frequente destes alimentos reduzem niveis de colesterol, trigliceridios e também da
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pressao arterial (PA), havendo uma associagdo a menores indices de doengas car-
diovasculares (SEGURA-CAMPOS et al., 2013; FERREIRA et al., 2018).

A partir da ingestdo deste co protudo (chia) ocorre a biossintese no organismo dos
acidos graxos eicosapentaenoicos (EPA) e docosahexaenoico (DHA), os quais, em-
bora tenham uma estrutura semelhante, desempenham fungdes fisiologicas e meta-
bélicas bem diferentes (AYERZA, R; COATES et al., 2007; SILVA et al., 2017).

O Acido graxo a-Linolénico (ALA) por sua vez esta presente em varias sementes, fru-
tos secos e Oleos vegetais tais como na linhaga, nas sementes de linho e na chia, no
Oleo de canola e no 6leo de soja. Ele pode ser metabolicamente convertido em PU-
FAs, entre eles 0 EPA e o DHA embora a eficiéncia dessa conversao seja baixa (JIN
etal., 2012).

Evidéncias epidemioldgicas e clinicas sugerem que um maior consumo de ALA tam-
bém pode estar associado com a redugao do risco de doengas cardiovasculares,
dislipidemia, inflamacéao, resisténcia a insulina e diabetes (DE LORGERIL et al.,
2007; ALBERT et al., 2005; WU et al., 2012; SOARES et al., 2017) bem como com a
reducdo da lipogénese e aumento da [(-oxidagdo de acidos graxos (IDE, 2000;
QUEIROZ et al., 2009; COCHAIN E ZERNECKE et al., 2017). A chia por ser rica em
PUFAs, particularmente o w-3, pode promover uma redugdo na incidéncia destas
doengas (COELHO e SALAS-MELLADO, 2014; COELHO e SALAS-MELLADO,
2015; RINCON et al., 2017).

Os graos de chia sdo também uma importante fonte de fibra dietética (FD), com 61%
de fibra dietética total (FDT) em base seca, correspondendo a 7% de fibras soluveis
e 55,9% de fibras insoluveis (WEBER, et.al., 1991; REYES-CAUDILLO, et.al., 2008;
COLEHO et al., 2014). Sabe-se que as fibras alimentares agem positivamente no
controle glicémico e na sensibilidade a insulina, além de reduzirem os niveis séricos
de lipidios, aumentarem a saciedade e melhorarem a funcéo intestinal (AYERZA, R,;
COATES et al.,, 2001; VUKSAN et al., 2010; VUKSAN et al., 2017).
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A parte externa da chia contém mucilagem que incha e a envolve na forma de uma
camada espessa quando embebidas em agua ou qualquer outro liquido. Nesta
mucilagem gelatinosa, ha xilose, glicose e o acido glucurénico que formam um
polissacarideo ramificado de alto peso molecular (LIN et al.,1994; GOMES et al.,
2008). Essas caracteristicas sao responsaveis pela saciedade atribuida ao consumo
das sementes em humanos (VUKSAN et al., 2010; MUNOZ, et al., 2012).

O consumo dessa fibra dietética pode ser uma importante alternativa para melhorar
a saude humana. Em 1996, a semente de chia foi descrita pela Organizagdo das
Nacdes Unidas para Alimentagédo e Agricultura (FAO) como uma fonte potencial de
goma polissacaridica devido as suas excepcionais propriedades mucilaginosas em
solucdo aquosa e baixa concentragdo. Além disso, mantém niveis baixos de
acucares no sangue sendo Util na prevencéo e controle do diabetes (MUNOZ et al.,
2012; CREUS et al., 2017).

Adicionalmente, a chia contém um rico conjunto de antioxidantes naturais, como to-
coferois, fitoesterdis, carotendides (ALVAREZ-CHAVEZ et al., 2008 E IXTAINA et al.,
2011) e alguns compostos fendlicos, incluindo o acido clorogénico, miricetina, quer-
cetina, kaemperol e acido caféico (REYES-CAUDILLO et al., 2008; CAPITANI et al.,
2012), que possuem potente acao antioxidante podem ajudar na prevencgao e/ou no
controle de doengas crénicas (MARCINEK E KREJPCIO, 2017).

Os polifendis, especialmente os flavondides e antocianinas, presentes nestas
sementes, mostram uma grande capacidade de capturar radicais livres causadores
de estresse oxidativo, dessa forma, atribuindo-lhes efeito benéfico na prevencao de
doengas cardiovasculares, circulatérias, oncoldgicas e neurolégicas (KUSKOSKI et
al., 2003; MOYER et al., 2012; VAN LOO et al., 2017; PARKER et al.,2018).

Outras atividades atribuidas sao as anti-inflamatdrias, antialérgica, antitrombatica,
antimicrobiana e antitumoral (SPADA et al., 2014; RAMIRES et al., 2018; SILVA et
al., 2019; FERREREIRA et al., 2020). Os achados citados anteriormente elucidam
os multiplos beneficios do consumo das sementes de chia e estdao resumidamente

exemplificados na tabela Tabela 3.
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Tabela 3 - Salvia Spanica L, beneficios sistémicos e efeitos sobre os

biomarcadores

Orgao/Sistema Biomarcador

Posologia/
dia

Referéncia

<Glicose

>Saciedade

Cardiovascular

<Acidos graxos
eicosapentandico

<sobrepeso

Perfil Lipidico <Colesterol total,

LDL-ce TG

>HDL

Tegumentar Melhora constituicao

da pele

249

249

379

25¢g

32¢g

20g

249

Wu et al., 2012
Soares et al., 2017
Ferreira, 2018
Silva et al., 2019

Valdivia-lépez et al.,2015
Aguilar et al., 2015
Vuksan et al., 2017

Silva et al., 2019

Munoz et al., 2012
Sargi et al., 2013
Silva et al ., 2017

Capitani et al., 2012
Ramires et al., 2018
Ferreira et al, 2018

Ixtania et al., 2011
Coelho et al.,2014
Marcinek e Krejpcio,
2017

Silva et al., 2019

Silva et al., 2017
Creus et al .,2017
Ferreira et al., 2018
Silva et al., 2019

Creus et al .,2017
Ramires et al., 2018
PARKER et al.,2018

Silva et al., 2019

/continua
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Musculo >Resisténcia em 26g Moyer et al., 2012
Esquelético atletas Ramires et al., 2018

Silva et al., 2019

Ferrereira et al., 2020

Sistema Osseo > concentracgao de 20g Silva et al., 2019
calcio Van Loo et al, 2017
Cochain e Zernecke,
2017

g= gramas;LDL-c=lipoproteina de baixa intensidade;TG=triglicérideos;HDL-c= Lipoproteina de alta
intensidade. Fonte: proprio autor

2.2 Doencgas cronicas

O aumento da expectativa de vida aliado as mudangas dos habitos alimentares da
populacdo mundial vem evidenciando a maior incidéncia de doencas crdnicas, como
obesidade, HAS, dislipidemias, DCV, DM2 e cancer, levando assim a uma maior
preocupagao por parte dos érgaos publicos de saude na promogao de praticas ali-
mentares mais saudaveis (VUKSAN et al., 2017)

O papel da alimentagcdo equilibrada tem despertando o interesse da comunidade
cientifica, que realiza diversos estudos com o intuito de comprovar a influéncia de
determinados alimentos na reducao do risco de doencgas cronicas nao transmissiveis
(DCNT) (SWINBURN et al., 2011; GORTMAKER et al., 2011; JAFARI et al., 2017).

As DCNT sao responsaveis por cerca de 70% de todas as mortes no mundo, esti-
mando-se 38 milhdes de mortes anuais. Desses Obitos, 16 milhdes ocorrem
prematuramente (menores de 60 anos de idade) e quase 28 milhdes em paises de
baixa e média renda (COCHAIN e ZERNECK, 2017). Os alimentos funcionais, bem
como as sementes de chia, vém sedo discutidos no meio cientifico tanto em ambito
nacional quanto internacional, ha um interesse crescente por pesquisadores, con-
sumidores e industrias alimenticias (TRIGUEROS et al., 2013, VUKSAN et al., 2017).
A diversidade de compostos bioativos presentes neste alimento e a ampla

aplicacado terapéutica, justificam a busca por conhecimentos relativos as suas



29

propriedades fisiologicas, metabdlicas e quimicas (WHO, 2014a; WHO, 2014b;
VALDIVIA-LOPEZ et al., 2015; COCHAIN E ZERNECKE, 2017).

2.2.1 Diabetes mellitus Tipo 2

E uma doenca metabdlica caracterizada por hiperglicemia crénica, resultante de
defeitos na acdo ou secregdo da insulina ou ambas (ADA, 2011a; ADA, 2017;
BARBOSA e CAMBOIM, 2017). Conhecida como diabetes do adulto, o diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) compreende cerca de 90% do total de casos. Nesse tipo,
fatores ambientais, que se referem principalmente aos habitos de vida,
envelhecimento, um rapido aumento da urbanizagao e ambientes obesogénicos fun-
cionam como os desencadeadores fundamentais desta doencga, contribuindo assim
para o aumento de sua prevaléncia (KAHN et al., 2014; VAN LOO et al., 2017; SAE-
EDI etal., 2019).

De acordo com os dados epidemioldgicos apresentados pela IDF, foram registrados
no ano de 2019, cerca de 463 milhdes de pessoas com DM2 em todo o mundo, ou
seja, 9,3% da populagdo adulta com idade compreendida entre os 20 e 79 anos
(IDF, 2019). Este numero devera aumentar para 578 milhées (9,2%) em 2030 e 700
milhdes (9,6%) até 2045 (BASIT et al., 2018; SAEEDI et al., 2019; IDF, 2019)
(Figura 2). Em 2045, estima-se uma elevacéo de 9,6% no numero de individuos
com DM2, perfazendo-se um total de 700 milhdes de pessoas com diabetes (IDF,
2019).
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Figura 2- Diabetes no mundo no ano de 2019 segundo Federagao Inter-

nacional de diabetes (IDF)
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Fonte: Adaptado de Atlas IDF, 2019

Cerca de 75% destes casos sdo de paises em desenvolvimento, nos quais deveréo
ocorrer 0 maior aumento dos casos nas proximas décadas. No Brasil ha cerca de
16,8 milhdes de diabéticos, sendo quase 22% de idosos, ocupando assim o 5° lugar
entre os 10 paises com maior numero de individuos com diabetes em todo mundo
(Tabela 4).
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Tabela 4- Relagao dos 10 paises com maior nimero de pessoas com diabetes

(20-79 anos) em 2019, com projecoes para 2030 e 2045

2019 2030 2045
N° de N° de N° de
Posicao Pais ou pessoas com Pais ou pessoas com Pais ou pessoas com
Territorio diabetes Territorio diabetes Territério diabetes
( milhoes) ( milhoes) ( milhoes)
1 China 116.4 China 140.5 China 147 .2
2 India 77.0 India 101.0 India 134.2
3 Estados 31.0 Estados 344 Estados 371
Unidos Unidos Unidos
4 Paquistao 19.4 Paquistao 26.2 Paquistao 36.0
5 Brasil 16.8 Brasil 21.5 Brasil 26.0
6 México 12.8 México 17.2 México 22.3
7 Indonésia 10.7 Indonésia 13.7 Indonésia 16.9
8 Alemanha 95 Alemanha 11.9 Alemanha 16.6
9 Egito 8.9 Eqgito 114 Eqgito 15.0

10 Bangladesh 8.4 Bangladesh 10.1 Bangladesh 10.4

Fonte: Adaptada (IDF, 2019).

Em paises desenvolvidos estima-se que 87% a 95% das pessoas com diabetes tém
DM2, 7% a 12% tém DM1 e por fim 1% a 3% apresentam outras formas de diabetes.
Verificou-se que as rapidas mudangas culturais e sociais, tais como o
envelhecimento da populagdo, aumento da urbanizacao, reducao da atividade fisica,
aumento do consumo de produtos com elevadas quantidades de agucar e redugao
da ingestao de legumes e frutas levou a um aumento desta prevaléncia (CHO et al.,
2015; ADA, 2018). O estilo de vida sedentario, a alimentagéo rica em carboidratos,
gorduras e o excesso de peso, invariavelmente, culminam para o estado de
resisténcia a insulina, que pode associar-se ao DM2 (RAO, 2015; SAEEDI et al.,
2019).
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A distribuicdo da adiposidade corporal mais comumente associada ao risco de
diabetes é a central, indicativa de acumulo de gordura visceral. Esse tecido
hipertrofiado produz citocinas pré-inflamatérias e gera resisténcia a insulina e suas
comorbidades (ADA, 2018). A partir dos 30 anos de idade o pancreas perde a
capacidade de renovagao das células B, levando assim a um desequilibrio na
homeostasia da glicose. A resisténcia a insulina € um fator significativo para o de-
senvolvimento do DM2, sendo considerada a principal causa desta desordem.
Quando se verifica essa resisténcia, as células 3 sado estimuladas a produzir uma
elevada quantidade deste horménio de forma a manter os niveis de glicemia dentro
dos parametros normais. Existem varios mecanismos que favorecem esta condigao,
por exemplo, a obesidade, o processo inflamatdério, a disfungdo mitocondrial, a hipe-
rinsulinemia, lipotoxicidade, alteragbes genéticas, o stress oxidativo e o proprio en-
velhecimento (YE et al., 2014; BASIT et al., 2018; LIN et al., 2019).

Por sua vez, a obesidade esta associada a um estado inflamatdrio de baixo grau
devido as alteragdes inflamatérias que ocorrem no tecido adiposo (TA). Essas alte-
ragdes estdo associadas ao aumento de macrofagos no TA e ao aumento na produ-
cao de citocinas e quimiocinas proinflamatérias que induzem o desenvolvimento da
resisténcia a insulina. Além disso, a obesidade favorece um estado de hiperinsuli-
nemia e aumento de acidos graxos livres (AGL) que predispde também o aumento
da lipoproteina de baixa intensidade (LDL), a redugao da lipoproteina de baixa inten-
sidade (HDL) e aumento de trigliceridios (TG); a resisténcia a insulina reduz a pro-
dugao de oxido nitrico, prejudicando a vasodilatagdo mediada pelo endotélio e, por
fim, pela associagdo da resisténcia a insulina (OMS, 2015; BASTIAN et al., 2013;
SAMUEL et al.,2016; HUI et al., 2017).

A inflamacgéo crénica e a ativacdo do sistema imunolégico estdo envolvidas no
desenvolvimento da resisténcia a insulina e no apoptose das células . Altas
concentragbes de glicose intracelular tem como resultado um incremento da
atividade mitocondrial, devido a oxidagdo enddégena da glicose, potencializando a
formacao de espécies reativas de oxigénio (ROS). As células 3, em condigoes de
hiperglicemias, promovem a deteccdo exdgena de glicose com posterior absor¢ao
para o meio intracelular (ESSER et al., 2014; COOPE et al., 2016).
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O aumento no consumo de alimentos processados, ricos em gordura, agucar e sal,
associado ao menor gasto energético diario devido a redugédo da atividade fisica,
explicam também o crescente surgimento do DM2, do sobrepeso, da obesidade e da
HAS. Profissionais de saude e individuos diabéticos relatam que a adesdo ao
tratamento, tanto medicamentoso quanto mudancas de habitos alimentares, sdo um

dos aspectos mais desafiadores para o bom controle desta doenca (FRANZ, 2011).

Um exemplo de intervencado nao farmacoldgica de grande relevancia em relagao ao
DM2 e outras doengas cronicas foi o estudo de Vuksan et al.,, (2017), que
apresentou descobertas preliminares que indicaram que o uso da chia melhorou o
controle do DM2 e suprimiu o apetite. Foi um estudo duplo-cego, randomizado e
controlado com dois grupos paralelos envolvendo 77 pacientes com sobrepeso ou
obesos com DM2. Ambos os grupos seguiram uma dieta com restricdo calorica
durante seis meses. Um grupo recebeu 30g/dia de chia e o outro recebeu uma
suplementagao controle a base de farelo de aveia. Apds os seis meses de estudo,
os participantes que ingeriram a chia apresentaram maior perda ponderal do que o
grupo controle que recebia a suplementagado com farelo de aveia, acompanhado por

uma maior reducao na circunferéncia da cintura.

Os resultados deste estudo apoiam o papel benéfico das sementes de chia na
promocao da perda de peso e na melhoria dos fatores de risco relacionados a
obesidade, mantendo um bom controle glicémico. A suplementagcdo destas
sementes pode ser uma adigdo dietética util a terapia convencional no manejo da
obesidade no DM2 (VUKSAN et al., 2017).

2.2.2 Hipertensao Arterial

A Hipertensao Arterial Sistémica (HAS), de acordo com a Sociedade Brasileira de
Cardiologia (SBC, 2018) e Diretrizes Brasileiras de Hipertensao (DBH, 2019), € uma
condicao clinica multifatorial caracterizada por elevacdo sustentada dos niveis
pressoricos, sendo maiores ou iguais a 140 mmHg e/ou 90 mmHg. Esta alteragao
também esta associada a disturbios metabdlicos, alteracbes funcionais e/ou

estruturais de orgaos alvo, sendo agravada por outros fatores de risco como
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dislipidemia, obesidade abdominal, intolerdncia a glicose e diabetes mellitus.
Mantém associagdo independente com eventos como morte subita, acidente
vascular encefalico (AVE), infarto agudo do miocardio (IAM), insuficiéncia cardiaca
(IC), doenca arterial periférica (DAP) e doencga renal crénica (DRC), fatal e nao fatal
(RADOVANOQVIC et al., 2014; SCALA et al.,2015).

Dados norte-americanos de 2015 revelaram que a HA estava presente em 69% dos
pacientes com primeiro episédio de 1AM, 77% de AVE, 75% IC e 60% DAP (MO-
ZAFFARIAN et al., 2015).

No Brasil, dados da Pesquisa de Orgamentos Familiares (POF), obtidos em 55.970
domicilios, mostraram disponibilidade domiciliar de 4,7 g de sodio/pessoal/dia (ajus-
tado para consumo de 2.000 Kcal), excedendo em mais de duas vezes 0 consumo
maximo recomendado (2 g/dia), sendo menor na area urbana da regido Sudeste e
maior nos domicilios rurais da regido Norte (DONNELL et al., 2014; MALTA et al.,
2015). A pesquisa VIGITEL de 2018 indicou que apenas 15,5% das pessoas entre-
vistadas reconhecem conteudo alto ou muito alto de sal nos alimentos (VIGITEL,
2018).

A HA é responsavel por 45% das mortes cardiacas e 51% das mortes decorrentes
de AVE (LIM et al, 2012). No Brasil, existe grande prevaléncia de HAS na
populagcdo em geral. De acordo com os dados estatisticos de 2016 citados pela
SBC, 32,5% de individuos adultos e mais de 60% de idosos apresentam pressao
arterial elevada, contribuindo assim para 50% das mortes por DCV (SCALA et al.,
2015).

Além disso, o excesso de peso com IMC > 25 kg/m? e obesidade = 30 kg/m?,
ingestao excessiva de sal, alcool, sedentarismo, fatores sécioecondmicos e genética

também contribuem para a elevagéo da presséo arterial (PA) (SBC, 2018).

A avaliagao inicial de um paciente hipertenso inclui a confirmagédo do diagnéstico,
suspeita e identificacdo da causa secundaria, além da avaliacdo do risco
cardiovascular. Uma vez diagnosticado o paciente com HAS, o tratamento
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farmacolégico é indicado, sendo associado também ao tratamento n&o
farmacolégico (XAVIER, et. al., 2011).

O tratamento n&o farmacoldgico que envolve a perda ponderal, pratica de atividades
fisicas e intervengdes nutricionais, como € o caso do uso da chia € muito impor-
tante no controle e diminuicdo dos valores alterados da PA. O objetivo deste
tratamento é diminuir a morbidade e mortalidade cardiovasculares, por meio de
modificacdes no estilo de vida (OLIVEIRA, et al.,2017).

A ingestédo de alimentos ricos em fibra e PUFAs podem contribuir para o controle da
PA mesmo que de forma moderada. Diante do exposto, é relevante ressaltar que as
sementes de chia, por apresentarem acidos graxos poli-insaturados da familia w-3
(ALA) (SEGURA-CAMPOS et al.,, 2013) e d6timas fontes de proteina e fibras
dietéticas, poderiam contribuir de forma promissora para o bom controle da HAS
(REYES-CAUDILLO, et. al., 2008; VAZQUEZ-OVANDO, et. al., 2009; CAPITANI, et.
al., 2012; COELHO e SALAS-MELLADO, 2014).

2.2.3 Obesidade

A obesidade é caracterizada pelo acumulo de gordura corporal no individuo, sendo
um fator de risco para diversas doengas (DM2, SM, hipercolesterolemia e as DCV)
(ABESO, 2016; ZHU et al., 2018). A partir da década de 90 foi considerada uma do-
encga inflamatéria crbnica, caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura com
forte predisposicdo genética e resultante do desequilibrio energético, em que a
ingestdo de energia era em excesso em relagdo a necessidade do organismo.
O estado inflamatdrio crénico relaciona-se com o mecanismo de ativagao de citoci-
nas inflamatérias, da resisténcia a insulina e do papel da microbiota intestinal influ-

enciando no estado metabdlico destes individuos (GOMES et al., 2014).

Segundo estudos (VAN EMMERIK et al., 2012; GRUNDY et al., 2014; OLIVEIRA et
al.,, 2017), os mecanismos inflamatérios sdo considerados o gatilho para o
desenvolvimento da sindrome metabdlica que esta diretamente relacionada a

obesidade. Este processo é caracterizado pela expressao de citocinas pelos
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adipdcitos, as chamadas adipocinas (SIPPEL et al., 2014) que tem o efeito tanto
pré-inflamatério, como o Fator de necrose tumoral alfa (TNF-a),
a interleucina 6 (IL-6), a leptina, a resistina entre outras e leva a redugao de adipo-
cinas com propriedades anti-inflamatérias, como a adiponectina e interleucina 4 (IL-
4) aumento a liberagcdo de acido graxo livre (AGL) e secregdo desregulada de lepti-
na, adiponectina, resistina (Figura 3) (KARSTOFT K et al., 2016). Além disso, o
aumento da gordura visceral esta positivamente correlacionado com a diminuigao da
adiponectina (KANG et al., 2016). Ja a hiperlipidemia e a hiperglicemia provocadas
por este excesso de gordura visceral induzem uma disfungdo mitocondrial e stress
oxidativo, estimulando assim a inflamacgao e a alta concentracédo sérica de resistina
nestes individuos (CARNEIRO et al.,2011; KWON et al., 2013; LIMA et al., 2015).

Figura 3- Esquema relacionando obesidade, alteracdes na secre¢ao de adipo-
cinas e desenvolvimento da resisténcia a insulina
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Em conjunto, estas substancias derivadas de adipdcitos e macréfagos podem atuar
de forma autdcrina ou paracrina para aumentar a inflamagao no tecido adiposo. Em
nivel sistémico, a secregdo alterada de adipocinas pode levar ao aumento da
ingestdo de alimentos e redugao do gasto energético por meio de agdes no hipota-
lamo e diminuicdo da sensibilidade a insulina no musculo e no figado através do
aumento da deposigao de lipidios e aumento da inflamagéo (GALIC, OAKHILL, STE-
INBERG, 2010).

A OMS considera a obesidade uma epidemia mundial condicionada principalmente
pelo perfil alimentar inadequado e falta de atividade fisica regular (DIAS, et al.,
2017). Dados do estudo GBD 2015, indicaram crescimento para 604 milhdes de a-
dultos e 112 milhdes de criangas em todo o mundo com obesidade, além da
prevaléncia ter dobrado entre 1980 e 2015 em mais de 70 paises do mundo
(SOUZA, FRANCA e CAVALCANTE, 2017). No Brasil a situacao nao é diferente.
Estudos apontam que a obesidade vem crescendo cada vez mais (COUTINHO et
al.,, 2008; FRANSCISCHI et al., 2013; SIPPEL et al., 2014; KANG et al., 2016;
OLIVEIRA et al., 2017). De acordo com os dados da pesquisa Vigilancia de Fatores
de Risco e Protecdo para Doencas Crdnicas por Inquérito Telefonico - VIGITEL
(2018), mais de 50% da populacdo adulta esta acima do peso, ou seja, na faixa de

sobrepeso e obesidade.

De acordo com ABESO (2016), os fatores neuroenddécrinos da obesidade tiveram
notavel progressao nos ultimos anos, permitindo assim uma regulagdo do balango
energético. Ha trés componentes primarios do sistema endocrino envolvidos com a
obesidade. Sao eles o sistema aferente que envolve a leptina e outros sinais de
saciedade e de apetite de curto prazo; a unidade de processamento do sistema
nervoso central (localizada no hipotalamo) e o sistema eferente que € um complexo

de apetite/saciedade.

Uma quebra de qualquer um desses componentes citados acima pode iniciar um
circulo vicioso e levar a um estoque energético, culminando com obesidade. O
sistema aferente, tanto no jejum quanto durante a refeigdo, gera uma série de sinais

que podem sinalizar saciedade ou fome. Ja o sistema eferente € a unidade de
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processamento central, coordenada pelo gasto energético em relagdo ao estoque de
gordura (LUSTIG, 2011).

Para classificar o estagio de obesidade é utilizado o indice de massa corporal (IMC)
que é calculado por meio da divisdo do peso em Kg pela altura em metros elevada
ao quadrado, Kg/m? (SIPPEL et al., 2014). O IMC é um bom indicador, mas né&o
totalmente correlacionado com a gordura corporal. Ele n&o distingue massa
gordurosa de massa magra, podendo ser menos preciso em individuos mais idosos,
em decorréncia da perda de massa magra e diminuicdo do peso e superestimado
em individuos mais musculosos (ASHWELL et al., 2016). Portanto, o ideal é que o
IMC seja usado em conjunto com outros métodos de determinagdo de gordura
corporal. A combinagao de IMC com medidas de circunferéncias corporais pode aju-
dar a resolver este problema (NEELAND et al., 2013).

Patel et al., (2007) demonstraram em seu estudo que uma dieta com alta densidade
de gordura saturada e carboidratos, induzem um aumento significativo no estresse
oxidativo e inflamagao em individuos obesos, comprometendo desta forma o sistema
de defesa antioxidante, como vitaminas, minerais, polifenois, entre outros. A
sensibilidade do dano oxidativo, assim como o nivel de peroxidacao lipidica estao
aumentados em individuos obesos e se correlacionam diretamente com o indice de
massa corporal (IMC), percentual de gordura corporal, oxidagao do LDL-colesterol,
concentragdes sanguineas de triglicérides (TG) e colesterol total (FERNANDEZ-
SANCHEZ et al., 2011).

2.3 Estresse oxidativo

Vaérias condigbes fisioldgicas e/ou patolégicas podem desencadear a geragao de
espécies reativas de oxigénio (ROS) e de espécies reativas de nitrogénio. Células
do endotélio, plaquetas, mondcitos e neutrdéfilos sdo exemplos de células que podem
ser responsaveis por tal geracdo. As ROS podem ser subdividas em dois
grupos: ROS radicalares (radicais livres), como a hidroxila, peroxila, alcoxila e
superoxido e as ROS ndo-radicalares, como o peroxido de hidrogénio, oxigénio e

acido hipocloroso. Ja o oxido nitrico (ON), nitritos, nitratos, éxido nitroso e
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peroxinitritos sdo exemplos de espécies reativas do nitrogénio (STEPHENS et al,
2009; VIOLI & PIGNATELLI, 2012; SMALL et al, 2012).

O surgimento de um estado de estresse oxidativo € alcangado com o desequilibrio
entre as concentragcbes de ROS e as espécies reativas do nitrogénio e os
mecanismos antioxidantes de defesa do organismo. Em outras palavras, os
mecanismos antioxidantes sao superados pela geragdao exacerbada de espécies
reativas (GILBERT et al, 2008; GUPTA et al, 2009).

Dessa maneira, sabe-se que as ROS apresentam dupla funcéo, podendo atuar tanto
na manutencdo de fungdes fisiologicas préprias do organismo quanto no dano
celular, por meio de sua producgédo excessiva. Diante do comprometimento celular,
do DNA, da presencga de lipidios e de proteinas circulantes, o organismo langa méo
de diversificados sistemas antioxidantes para impedir a producdo de ROS e também
adaptar o nosso sistema as condi¢gbes de estresse oxidativo (DOTAN et al, 2004;
VASCONCELOS et al, 2007).

Um dos efeitos prejudiciais decorrentes do excesso de ROS no organismo é a
peroxidacao lipidica de membranas celulares. Ela provoca alteracbes quimicas nos
acidos graxos poliinsaturados dos fosfolipidios de membrana, uma vez que estes
sdo especialmente susceptiveis a reagdes radicalares. Essas reacdes desfazem a
integridade estrutural e funcional da célula, comprometendo sua viabilidade (BAR-
REIROS & DAVID, 2006).

As ROS podem ser detectadas medindo-se a concentracdo de subprodutos
resultantes do ataque destas espécies as moléculas de proteinas, DNA e lipidios.
Portanto, os subprodutos das reagdes entre ROS e compostos enddégenos podem
ser usados como biomarcadores do estresse oxidativo (MASSY et al, 2009; NAFAR
etal., 2011).

O excesso de radicais livres produzidos pelo organismo pode ser neutralizado pelos
antioxidantes enddgenos ou da dieta. Os antioxidantes enddégenos podem agir

enzimaticamente, como por exemplo, a glutationa peroxidade, a catalase e o
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superéxido dismutase ou n&o enzimaticamente como o acido urico, a glutationa, os
peptideos de histidina e as proteinas ligadas ao ferro (transferrina e ferritina). Além
destes, o organismo utiliza antioxidantes provenientes da dieta como o a-tocoferol
(vitamina-E), B-caroteno (pro-vitamina-A), acido ascorbico (vitamina-C) e compostos
fendlicos dos quais se destacam os flavondides e poliflavondides (DOTAN et al.,
2004; BARREIROS & DAVID, 2006; VASCONCELOS et al., 2007).

A peroxidacao lipidica € o processo através do qual as ROS agridem os acidos
graxos poliinsaturados dos fosfolipidios de membrana das células, desintegrando-as
e permitindo assim a entrada dessas espécies nas estruturas intracelulares (HALLI-
WELL & GUTTERIDGE, 1989).

Na peroxidagao lipidica os acidos graxos sao convertidos a radicais lipidicos que
podem reagir com oxigénio molecular, gerando um radical peréxido lipidico
insaturado. Esse radical pode receber um préton de um doador e assim gerar um
hidroperdxido do acido graxo insaturado como produto primario. Ao mesmo tempo, o
doador de hidrogénio se torna um radical que pode por sua vez ativar outro
substrato. O hidroperéxido do acido graxo pode se decompor e originar alcanos e
aldeidos como o malondialdeido (MDA) (HERMES-LIMA et al.,1995; DOTAN et al.,
2004).

Tanto o perdxido de hidrogénio quanto o radical peroxido estdo envolvidos no
aumento da mobilizagao do calcio observado nas plaquetas de individuos com DM2,
levando a hiperativacdo e hiperagregacao plaquetaria (REDONDO 2005). Além
disso, as plaquetas de individuos com diabetes possuem menores niveis de
antioxidantes (HAOUARI & ROSADO, 2008).

2.4 Adipocinas

As adipocinas ou adipocitocinas sdo termos usados para se referir a proteinas
secretadas pelo tecido adiposo (TA). Elas atuam em diferentes 6rgéos, como cére-
bro, figado, tecido muscular e endotélio. De acordo com a sua agao, sao classifica-

das em pré-inflamatérias e anti-inflamatérias, e englobam um amplo conjunto de
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mediadores bioativos, como a adiponectina, leptina, resistina, visfatina, (TNFa), in-
terleucinas (IL-6 e IL-1) e inibidor do ativador PAI-1 (BAIAS el al., 2004).

Além das adipocinas, os macrofagos do TA também sao uma fonte fundamental de
liberacdo de citocinas proé-inflamatoérias. A obesidade, sendo uma condic&o cronica,
estimula uma ativagdo também crénica da imunidade inata, afetando a homeostasia
de diversas vias metabdlicas (GASTALDELLI, 2011; KWON et al., 2013; CAO, 2014;
LORBER, 2014; SAISHO, 2015). Assim, sua disfungdo tem sido relacionada com
uma ampla variedade de doencgas, com destaque para as metabdlicas, uma vez que
0 excesso de TA ou a obesidade induz a produgcdo de citocinas e quimiocinas
pré-inflamatérias (muitas vezes referidas em conjunto com as adipocinas, como adi-
pocitocinas e a resistina) e infiltracao de células imunes neste tecido com concomi-
tante reducdo das adipocitocinas anti-inflamatoérias. Tal processo culmina em um
estado de inflamacgao crénica de baixa intensidade e o aumento da RI pela resistina
(CAO et al., 2014).

Em nivel sistémico, a secrecao alterada de adipocinas pode levar ao aumento da
ingestdo de alimentos e reducdo do gasto energético por meio de agdes no
hipotalamo e decréscimo da sensibilidade a insulina no musculo e no figado através
do aumento da deposicao de lipidios e inflamacao (GALIC et al., 2010; FANTUZZI,
2015).

A secrecao das adipocinas leptina, resistina e adiponectina tem mostrado
significativas contribui¢des para a fisiopatologia das desordens relacionadas com a
obesidade por meio da modulacdo dos processos metabdlicos e inflamatorios
(CODONER et al., 2014). Estudos ja& mostraram alteragdes nos niveis dessas
adipocinas com excesso de peso (sobrepeso e obesidade), com redugao nos niveis
de adiponectina e aumento nas concentragdes de resistina e leptina (CODONER et
al., 2014; HUANG et al., 2014; SAINZ et al., 2015) além de associagdo com fatores
de risco cardiovascular (BEEK et al., 2014). O estudo de Vargas et al. (2015) sugeriu
papel desta citocina (resistina) nos estagios iniciais da inflamag¢do em individuos
obesos sem comorbidades associadas. Além do papel das citocinas e quimiocinas, o

aumento do estresse oxidativo, reconhecido pelo desequilibrio entre a producéo de



42

oxidantes (radicais livres e ROS) e sua eliminagao por mecanismos protetores, como
os antioxidantes, também desempenha importante papel na regulagcdo do estado
inflamatorio no tecido adiposo (ZEMEL et al.,2010; FRANCA et al., 2013) afetando a
resposta imune sistémica e contribuindo para o desenvolvimento de aterosclerose,
dislipidemia, RI, DM2 e HAS (BEEK et al., 2015). A producgao elevada de oxidantes
suprime a expressdao de adiponectina e aumenta e expressido de fatores
inflamatodrios, sugerindo producao desordenada de adipocinas nesta condi¢ao, favo-
recendo ainda mais o desenvolvimento de comorbidades associadas ao excesso de
peso (PANAGIOTAKOS et al., 2013).

O estresse oxidativo também promove alteracbes como a peroxidacao lipidica
(FRANCA et al., 2013).

Um dos mecanismos pelos quais a obesidade pode aumentar a peroxidagao lipidica
€ através da lesdo celular progressiva e cumulativa pela pressao promovida pela
grande massa corporal. A injuria celular libera citocinas proé-inflamatérias, como o
TNF-a, que gera ROS (LIMA et al., 2015; NORMAN et al., 2020). Dentre as demais
citocinas pré-inflamatérias produzidas por mondcitos, macréfagos e TA, a resistina

foi alvo do presente estudo.

2.4.1 Resistina

A resistina foi descrita pela primeira vez em 2001, quando se demonstrou uma
relagcdo entre resistina e Rl induzida pela obesidade. Pertencente a uma familia de
proteinas ricas em cisteina, denominadas Resistin-Like Molecules (RELM), que sao
relacionadas & inflamacdo. E expressa especificamente no tecido adiposo branco
(MATOS et al., 2014) e sua secregao é aparentemente estimulada pela insulina e
por processos inflamatérios, glicocorticoides e lipopolissacarideos (LPS) (CHAKRA-
BORTI et al., 2016). Seus mecanismos de acao ainda ndo sao totalmente elucida-
dos, embora se saiba que ela atue no coragao, no figado, nos tecidos muscular e
adiposo (HU et al., 2015). Sua secrecao esta fortemente relacionada a resisténcia a

insulina, verificando-se assim um aumento nas concentracdes de resistina em obe-
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sos e diabéticos tipo 2. Ha ainda evidéncias de que a obesidade induzida por dietas
hiperlipidicas, bem como mutagdes do gene da leptina estdo associadas com ele-
vadas concentracdes circulantes de resistina na corrente sanguinea (NORMAN et
al., 2020).

Ela € uma citocina pré-inflamatéria produzida por mondcitos, macréfagos e
adipocitos. Este polipeptideo tem uma baixa concentragdo na circulagao sanguinea,
mas encontra-se aumentando nos individuos com obesidade, DM2 e SM (LORBER
et al.,2014). Os niveis de resistina aumentam a medida que ocorre a proliferagcéo
dos adipécitos através de uma interagdo paracrina que inibe a absorgéo de glicose
nos adipdcitos, contribuindo assim para o processo inflamatério e indugcdo da
producgéo de IL-6 e TNF-a (KWON et al., 2013; CHAKRABORTI, 2015).

Segundo pesquisas, a expressao da resistina nos adipocitos € reduzida e nos
macrofagos e mondcitos € elevada, o que sugere seu importante papel inflamatorio
(GUSTAFSON, 2010; VARGAS et al 2015; CHAKRABORTI et al., 2016; GAVIN et
al., 2020). Seus efeitos no metabolismo da glicose sdao antagbnicos aos da insulina,
pois promovem resisténcia a esse horménio por meio de aumento da glicogénese
hepatica, tendo rapido efeito sobre este tecido (HEMSDORFF et al., 2014).

No entanto, o papel da resistina na Rl permanece ainda controversa em humanos.
Estudos encontraram correlagdes positivas entre resistina e Rl no DM2 e obesos
(AL-HARITHY E AL-GHAMDI, 2005; HIVERT et al., 2008; ZAIDI E SHIRWANY,
2015). Esta descoberta parece ser sustentavel quando relatando niveis
significativamente mais altos de resistina em populagdes com DM2 (HEILBRONN et
al., 2004; GERBER et al., 2005; BU et al., 2012; KAI-ZHEN et al., 2019).

Recentemente, foi demonstrado que os niveis de resistina se correlacionaram com
os marcadores inflamatérios de fase aguda e foram preditores de eventos
cardiovasculares em diabéticos tipo 2 e ndo diabéticos (HUI et al., 2017; GAVIN et
al., 2020).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Investigar o potencial funcional do uso das semestes de chia, por meio da avaliagao
dos efeitos biologicos promovidos pela ingestdo destas sementes em pacientes por-
tadores de doencgas cronicas e individuos saudaveis, por meio da analise de marca-

dores laboratoriais e medidas antropométricas.

3.2 Objetivos especificos

Avaliar a utilizagdo de sementes de chia nos tempos TO (antes do consumo) e T6
(apés 6 meses de consumo), de variaveis clinicas e laboratoriais entre 2 grupos,
sendo o primeiro composto por pacientes portadores de doencas crénicas (DM2,

HAS e obesos) e o outro por individuos saudaveis:

- Perfil lipidico convencional (CT, HDL-c, LDL-c, Nao-HDL-c, VLDL e TG);

- Niveis plasmaticos de adipocinas (resistina);

- Perfil antioxidante através do ensaio do MTT;

- Niveis plasmaticos de glicose em jejum, capilar e de hemoglobina glicada;

- Parametros antropométricos (peso e altura), indice de massa corporea (IMC), cir-

cunferéncia abdominal (CA) e cintura (CC).



4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Delineamento experimental

Elaboracgao do Projeto
de Pesquisa

Submissao e aprovagéo do
comité de ética
CAAE: 65114917.6.0000.5149

Critérios de exclusao:
* |Idade inferior a 18 anos ou acima de 65

/ Critérios de inclusao: \

;;gggg entre 18 e 65 anos; ambos os Selegéo dos anos:
. Gru,po pacientes - com glicemia em B participantes + Grupo paciente- diagndstico prévio de
jejum acima de 126 mg/dL; com IMC 230| | Unidade Béasica de DM2, obesidade e HAS. Os pacientes

foram agrupados pela presenca de duas ou

Kg/m?, aparelho digestério preservado; Saude- Sagrada - ’ o

duas ou mais patologias associadas sendo F ili Pl\%BH mails doen(_;as. associadas a -Ah!stonco de
obesidade+tDM2 ou obesidade+HAS ou amilia- e coag_ulopatlas, uso cron.|co de
obesidade+DM2+ HAS. UFMG medicamentos anticoagulantes; doengas

néo prevista no estudo como HIV e CA.

* Grupo Controle- IMC eutréfico (<24,9
kg/m?) auséncia de doengas, sem uso (n=68)
qular de medicamentos. /

* Grupo Controle- presenga de doencgas e
gestantes

Controle TO Controle T6 \
(n=27) (n=24)
v
Ingestéo de
20 g de Chia/dia

Andlise
antropométrica

Grupo Paciente T6
(n=41) (n=34)
>

A .

/‘ Grupo Paciente T0

Orientacao
nutriconal para
ingestado da chia

Ingestéo de
20g de Chia/dia

Amostras
Biologicas I

Sangue total e
plasmaem EDTA
(5mL)

Peso (Kg)e
Altura (cm)

- Determinagao
do perfil lipidico

Plasmaem
fluoreto (5 mL)

- Dosagem de resistina;
- Determinagéo do perfil
antioxidante ;
- Determinagdo de Aflc
- Determinagédo da
glicemia

Analises Estatisticas

« GraphPad PRISM (verséo 6.0);

* Normalidade testada por Shapiro-Willk;

« Dados normais: teste “t” de Student;

« Dados néo paramétricos: Mann-Whitney;

« Dados paramétricos: Wilcoxon;

\ « Valor de p<0,05 como significativo.
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4.2 Aspectos éticos

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Minas Gerais, CAAE: 65114917.6.0000.5149 (ANEXO A) sendo o titulo
do projeto original “Avaliagao clinica e laboratorial dos efeitos biolégicos das semen-
tes de chia (Salvia Hispanica L.) em portadores de doengas crdnicas e individuos

saudaveis”.

O esclarecimento dos objetivos propostos pelo estudo foi realizado pela equipe
pesquisadora a todos os participantes envolvidos, com o emprego de uma lingua-
gem clara e objetiva, em que foi enfatizada a participacdo voluntaria, gratuita e a li-
vre decisdo de interromperem a participagao no estudo, além da grande contribuigdo
cientifica. A assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (ANEXO B)
foi obtida de todos os voluntarios no momento da coleta sanguinea e da avaliagao
clinica inicial. Uma ficha clinica padronizada (ANEXO C) foi formulada e preenchida
para cada integrante do estudo, com base em seus dados pessoais, historia
pregressa e atual de doencgas, uso de medicamentos e avaliagdo antropométrica
(peso, altura, circunferéncias de abdémem e cintura, exames bioquimicos e fungao

do trato gastro intestinal) para produgéo do banco de dados.

4.3 Casuistica

Inicialmente foram selecionados para este estudo longitudinal um total de 68 partici-
pantes (homens= 4; mulheres= 64), sendo 41 pacientes provenientes da Unidade
Basica de Saude (UBS) Sagrada Familia da Prefeitura Municipal de Belo Horizonte
(PMBH) e 27 controles (homens= 2; mulheres= 25), recrutados na Faculdade de
Farmacia da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG). Posteriormente, 7 pa-
cientes e 3 controles foram excluidos ou desistiram do estudo, totalizando ao final 59

participantes, sendo 34 pacientes e 24 controles.

Os colaboradores do grupo paciente foram convidados a participarem deste estudo
através de uma palestra sobre o tema na propria UBS. Ja o grupo controle através

de cartazes autoexplicativos deixados no prédio da Faculdade de Farmacia - UFMG
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Os participantes foram submetidos a avaliac&o clinica/nutricional e tiveram coletadas
amostras bioldgicas de sangue venoso. As avaliagdes e coletas de sangue foram
divididas em duas fases: Tempo 0 (T0) (n=41; pacientes/ n=30; controles), anterior
ao uso da chia, e Tempo 6 (T6) (n=34 pacientes/ n=24 controles), apés o uso de
sementes de chia por 6 meses. A redugdo do numero amostral ao final dos seis
meses se explica pela desisténcia do préprio colaborador e surgimento de doengas

durante o periodo da pesquisa.

Foram realizados agendamentos desta coleta por meio de ligagdes telefénicas e/ou
contatos por aplicativos de mensagem do telefone celular. Os pacientes foram

instruidos a estarem em jejum entre 8 a 12 horas antes do procedimento.

Todos os participantes (pacientes e controles) receberam gratuitamente sementes
de chia (Granum®) apos inclusdo na pesquisa. A orientacdo nutricional passada foi
para o consumo diario de uma quantidade de 20 gramas (1 colher de sopa cheia),
previamente pesadas e porcionadas pela pesquisadora em saquinhos de plastico
individualmente, ingeridas de uma unica vez ou dividida ao longo do dia, sem
mudanca em sua rotina , apenas a insercao das sementes da chia em sua
alimentacdo usual, de forma a minimizar outros interferentes na mensuragdo dos

parametros clinicos e laboratoriais durante o periodo de 6 meses.

Para avaliagdo do consumo integral das sementes de chia pelos colaboradores do
estudo, era realizado no dia da nova entrega o recolhimento de todos os saquinhos
vazios utilizados no més anterior. Também eram realizadas ligacdes telefébnicas uma
vez por semana e contato trés vezes por semana por redes sociais (Facebook e

Whatsapp) para garantir a utilizagdo correta das sementes.

4.3.1 Critérios de inclusao

Para o grupo de pacientes foram selecionados voluntarios de ambos os sexos, com
idade minima de 18 e maxima de 65 anos, adotando os seguintes critérios: IMC =
30kg/m?, com diagndstico prévio de DM2; obesidade e HAS, com aparelho digestorio
preservado. Os pacientes foram agrupados pela presenga de duas ou mais doengas

associadas sendo: obesidade+DM2 ou obesidade+HAS ou obesidade+DM2+ HAS.
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Para o grupo controle foram adotados os seguintes critérios: ambos os sexos, com
idade minima de 18 e maxima de 65 anos; auséncia de patologias, sem uso regular
de medicamentos, praticantes ou nao de atividades fisicas regulares, IMC eutréfico
(<24,9 kg/m?), ndo tabagistas, ndo etilistas, n3o fazer uso de suplementos

alimentares e aparelho digestoério preservado.

4.3.2 Critérios de exclusao

Para o grupo de paciente: IMC < 25kg/m2, cirurgias para remogao parcial ou integral
do aparelho digestorio, diagndstico e/ou histérico de coagulopatias e/ou uso crénico
de medicamentos anticoagulantes; presenca de outras doengas concomitantes, nao

previstas no presente estudo, tais como neoplasias, HIV, doenga neurodegenerativa.

Para o grupo controle: Presenga de doengas previamente diagnosticadas, uso
cronico de medicamentos antiinflamatérios e/ou suplementos alimentares.
O aparecimento (diagndstico) de alguma das doencas previstas no presente estudo,
em voluntarios do grupo controle, ao longo dos 6 meses de monitoramento, também

foi critério para exclusdo dos mesmos na pesquisa.

4.4 Amostras bioldgicas

Foram coletadas amostras bioldgicas de sangue venoso, apos jejum de 08 a 12 ho-
ras. As amostras foram coletadas em tubos a vacuo (VACUETTE®), sendo 5,0mL
em tubos sem anticoagulantes para obtencdo do soro, 4,0mL em tubos contendo
acido etilenodiamino tetra-acético (EDTA), para obtencédo do sangue total e plasma.
As amostras foram coletadas na UBS Sagrada Familia (PMBH) e na Faculdade de

Farmacia da Universidade Federal de Minas Gerais.

Ap0ds as coletas realizadas na UBS, as amostras foram devidamente acondicionadas
e transportadas em caixas térmicas refrigeradas até o momento de seu
processamento, ndo ultrapassando o tempo maximo de 2 horas até a centrifugacao.
As amostras coletadas na Faculdade de Farmacia também foram centrifugadas, ali-

quotadas e armazenadas logo apds as coletas.
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A maioria das amostras coletadas de plasma ou soro foram utilizadas no mesmo dia.
Quando esse processo n&o ocorria, as amostras eram mantidas em congelador
a -20°C da marca Eletrolux®, no Laboratério de Bioquimica Clinica da Faculdade de
Farmacia da UFMG, até o momento de sua utilizacdo para a determinagao de mar-
cadores bioquimicos. Para a determinacao posterior de outros parametros, as amos-
tras foram acondiciondas em freezer - 80°C da marca Jouan® modelo VX380, do
Laboratério de Radiois6topos da Faculdade de Farmacia. As amostras de sangue
total foram utilizadas no mesmo dia da coleta para determinagcdo da hemoglobina
glicada. As aliquotas de soro para as dosagens bioquimicas foram obtidas a partir
de sangue venoso, centrifugadas a 3.500 rpm durante 15 minutos. A centrifugacéo
das amostras e separagao em aliquotas de 600 uL em microtubos de polipropileno
foi realizada no prazo de até 3 horas apds a coleta, no laboratério de Bioquimica
Clinica do Departamento de Analises Clinicas e Toxicoldgicas da Faculdade de
Farmacia da UFMG. As aliquotas foram organizadas em caixas de fibra de papelao

e devidamente identificadas.

4.5 Métodos

4.5.1 Avaliagdes de parametros antropométricos

A avaliacao antropométrica foi realizada pela propria pesquisadora e em locais dis-
tintos de acordo com cada grupo. Para o grupo controle a avaliagao foi realizada no
laboratério de Bioquimica Clinica da Faculdade de Farmacia e para o grupo paciente
a avaliacao foi realizada em um consultério da UBS Sagrada Familia. Os parametros
utilzados foram peso corporal em quilogramas (Kg), estatura em metros (m), circun-
feréncias de abdémen (CA) e cintura (CC) em centimetros (cm) e indice de massa

corporal (IMC), em quilogramas por metros quadrados (kg/mz).

O peso corporal foi aferido por meio de balanga eletrbnica de precisdo da marca
Marte®, modelo PP200, com carga maxima de 200 quilogramas e sensibilidade de
50 gramas, com os individuos em posigao ereta, bragos estendidos ao longo do cor-

po, olhar no horizonte, em uso de roupas leves e sem adornos (SOUSA et al, 2012).
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A estatura foi obtida com o auxilio de estadidmetro standard (Sanny®) verificada com
uma unica tomada, com capacidade de 0,35 até 2,13 metros. Os participantes foram
orientados a manterem posigao ereta, a ficarem descalgos e com os pés unidos e

encostados na base do aparelho acoplado a parede (SOUSA et al., 2012).

A CC e CA foram aferidas e avaliadas por uma fita inextensivel graduada em
centimetros e milimetros conforme os critérios estabelecidos pela IDF (WIILTGEN et
al., 2009). Os participantes foram orientados a se manterem em posi¢éo ereta, com
abddmen relaxado para a afericdo das circunferéncias abdominal e de cintura. Se-

gue abaixo os valores de referéncia:

» Valor de referéncia CA: - mulher: < 80 cm

- homens: <94 cm

» Valor de referéncia CC: - mulheres: 80 cm

- homens: 94 cm

A partir das medidas de peso (kg) e estatura (m) calculou-se o indice de massa
corporal (IMC) [peso(kg)/altura(m)?], com auxilio da calculadora antropométrica
WHO AnthroPlus (15). Estes indices foram classificados, segundo os critérios pro-
postos pela ABESO, 2018 (Quadro 1). O diagnéstico nutricional foi determinado de

acordo com o IMC.

Quadro 1 - Classificagcao de risco da obesidade relacionado ao IMC.

Classificagdo IMC — kg/m* Risco
Graul 30-34,9 Elevado
Grau ll 30-39,9 Muito elevado
Grau llI =40 Muitissimo elevado

Fonte: ABESO, 2018.
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4.5.2 Determinagao da glicemia plasmatica (GP) e hemoglobina Glicada (A1c)

Para o teste de glicemia capilar foi utilizado o aparelho Accu Check active com fitas
correspondentes ao aparelho que fazem a captacdo elétrica da gota de sangue e

sua leitura imediata.

Valor de referéncia:
» Jejum: 99 mg/dL (normal)
> Jejum: superior 126 mg/dL (DM)

A glicemia plasmatica em jejum foi mensurada a partir de método
enzimatico-colorimétrico  (Trinder) utilizando-se o kit Glicose-PP (Analisa
Diagndstica® Ltda, Belo Horizonte, MG, Brasil), de acordo com as informagdes do
fabricante e dosada no mesmo dia da coleta. A leitura das absorbancias foi realizada
em espectrofotometro BIOTRON BTR 811 [Valor de referéncia: 60 a 99 mg/dL]

Para as dosagens de A1lc, foram utilizadas amostras de sangue total. A
determinacao foi realizada por cromatografia de troca ibnica, utilizando-se kits da
marca Analisa Diagnéstica®. As leituras espectrofotométricas foram realizadas em
espectrofotdmetro BIO-2000 (BIOPLUS) [Valores de referéncia: 4,0 a 6,5% (n&o
diabético); 6,0 a 7,0% (meta atingida); 7,0 a 8,0% (bom controle); >8,0% (diabetes
mal controlado) (ADA 2019)]. As analises de glicemia capilar, glicose de jejum e
hemoglobina glicada foram realizadas no Laboratério de Bioquimica Clinica da Fa-
culdade de Farmacia da UFMG.

4.5.3 Determinagéao do Perfil Lipidico

Para a determinacédo do perfil lipidico foram realizadas as dosagens de colesterol
total (CT), HDL colesterol (HDL) e triglicérides (Tg), em amostras de soro,
utilizando-se meétodos enzimaticos convencionais, no Laboratério de Bioquimica
Clinica da Faculdade de Farmacia da UFMG. As demais fragdes, LDL e VLDL foram

calculadas a partir dos resultados obtidos para CT, HDL e Tg.
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4.5.3.1 Determinacgao do colesterol total (CT)

A determinagdo quantitativa do CT foi realizada utilizando-se o conjunto de
reagentes Colesterol Liquiform (Labtest Diagndstica®, Lagoa Santa, MG, Brasil) cujo
principio analitico € o método enzimatico colorimétrico, seguindo as instrugdes
fornecidas pelo fabricante. O ensaio foi realizado utilizando-se o espectrofotdmetro
B10-2000 (BIOPLUS®) em sistema semi automatizado. O soro controle Qualitrol 1H
(Labtest Diagnéstica®) foi utilizado para verificar o desempenho do ensaio [Valores
de referéncia: <200mg/dL (desejavel); 200 a 239mg/dL (limitrofe); >240mg/dL
(alto)].

4.5.3.2 Determinagao da fragao HDL colesterol

Para a determinacdo da lipoproteina de alta densidade (HDL - High Densitiy
Lipoprotein) foi utilizado o método de precipitagao seletiva, utilizando o conjunto de
reagentes HDL Colesterol (Labtest Diagndstica®, Lagoa Santa, MG, Brasil),

seguindo as instrugdes do fabricante.

A leitura das absorvancias foi realizada em Espectrofotometro BIO-2000
(BIOPLUS®). Foi utilizado o soro controle Qualitrol 1H (Labtest Diagndstica®, Lagoa
Santa, MG, Brasil) para  verificar o desempenho do  ensaio

[ Valores de referéncia: <40mg/dL (baixo); >60 mg/dL (alto, esperado)].

4.5.3.3 Determinacao de triglicérides (Tg)

Para a determinacao dos Tg foi utilizado o método enzimatico colorimétrico (Trinder),
utilizando o conjunto de reagentes Triglicérides Liquiform (Labtest Diagndstica®,
Lagoa Santa, MG, Brasil), seguindo as instru¢gdes do fabricante. A leitura das
absorvancias foi realizada em Espectrofotometro BIO-2000 (BIOPLUS®). Foi
utiizado soro controle Qualitrol 1H (Labtest Diagndstica®) para verificar o
desempenho do ensaio [Valores esperados: <150 mg/dL (esperado); 150 a
199mg/dL (limite alto); 200 a 499mg/dL (aumentado); >500mg/dL (muito

aumentado).
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4.5.3.4 Colesterol LDL estimado pela equagao de Martin (LDL)

A concentragao da lipoproteina de baixa densidade (LDL — Low Density Lipoprotein)
foi calculada através da formula de Martin et al, 2013. Neste método s&o definidos
diferentes divisores para o valor de Tg, que permitem estimar com maior
fidedignidade os valores de VLDL (lipoproteina de densidade muito baixa), que
posteriormente serdo utilizados para os calculos de LDL.

Para obter estes divisores depende-se das concentracbes do Colesterol ndo HDL
(ndo HDL) e do Tg da amostra do paciente (Figura 4). Com este novo divisor (x)
aplica-se a formula: LDL = (CT — HDL) — TG/x, onde x varia de 3,1 a 11,9 (MARTIN
et al, 2013) [Valor de referéncia: <130 mg/dL]

Figura 4 - Valores utilizados para calculo do LDL

N&o HDL (mg/dL)

H;%Bérides <100 100-129 130-159 160-189 190-219  >220
7-49 3,5

50-56 4,0 3,9 3,7 3,6 3,6

57-61 4,3 4.1 4,0 3,9 3,8 3,6
62-66 4,3 41 4,0 3.9 3,9
67-71 4,4 4,3 4,2 4.1 4,1
72-75 4,4 4,2 4,2 4,2
76-79 4,3 4,3 4,2
80-83 4,4 4,3 4,3
84-87 4,3 4,4
88-92 4,4

93-96

97-100

101-105

106-110

111-115

116-120

121-126

127-132

133-138

139-146

147-154
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155-163
164-173
174-185
186-201
202-220
221-247
248-292
293-399
400-13.975

Fonte: Adaptada - Diretriz de Dislipidemia e Prevencao da Aterosclerose-2017.

4.5.4 Determinacgao do perfil antioxidante do plasma pela redugao de 3-(4,5-
dimetiltiazol-2yl)-2-5-difenil brometo de tetrazolina (MTT)

Para determinagdo da capacidade antioxidante do plasma (EDTA), foi realizado o
ensaio de redugdo do 3-(4,5-dimetiltiazol-2yl)-2-5-difenil brometo de tetrazolina
(MTT).

Uma mistura contendo 100 pL de plasma, 50 yL de phosphate buffered saline (PBS)
e 12,5 uL de solugdo MTT foi incubada a 37°C durante 60 minutos, protegida da luz.
Posteriormente, foram adicionados 750 uL de uma solugdo de isopropanol acida
HCL (0,04 M) e submetidos a agitagao no voértex durante 30 segundos. Desta forma,
foi realizada a quantificagcdo dos cristais de formazana, formados apds reducédo do
MTT, de acordo com o protocolo padronizado por Duarte et al.,2015. As amostras
foram centrifugadas a 3000 rpm durante 10 minutos e as absorvancias do
sobrenadante medidas em espectrofotdbmetro VersaMax® microplate reader (Molec-
ular Devices® USA) a 570 nm, no Laboratério Multiusuario da Faculdade de
Farmacia da UFMG.

Nao existem valores de referéncia preconizados para o ensaio de redugao do MTT,
portanto os valores de absorvancia obtidos serdo comparados entre os grupos

avaliados no TO e no T6 apds a utilizagéo das sementes de chia (TO vs T6).
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4.5.5 Determinagao quantitativa dos niveis plasmaticos da resistina

A determinagao quantitativa da resistina foi realizada a partir do método ELISA do
tipo sanduiche, com utilizagdo do Human RETN (Resistin) Elisa Kit (Elabscience®).
Para o ensaio imunoenzimatico foram utilizadas amostras de plasma obtidas a partir
de sangue total coletado em tubos contendo EDTA e previamente descongelada pa-
ra analise. O principio do método consiste em formagao de complexo entre o anti-
corpo especifico para resistina humana, previamente presente na placa e a resistina

presente nas amostras dos grupos controle e pacientes.

Para a identificagcdo do complexo resistina humana-anticorpo foi adicionado anticor-
po de deteccdo biotinilado especifico. Apds incubacio, os componentes livres foram
lavados do micro placa de reacgdo, foi adicionado um conjugado de
avidina-peroxidase que apos incubagao foi adicionado a solugdo do substrato.
O produto da reacdo gera uma coloragdo azul devido a revelacdo do complexo
anticorpo-resistina humana, anticorpo de deteccgao biotinilado e
conjugadoavidina-peroxidase. Essa reagao € interrompida apos a adigdo de solugéo
de parada, tornando-se a cor amarela. A intensidade da cor produzida (determinada
fotometricamente) é diretamente proporcional a concentragdo de resistina na
amostra plasmatica. A leitura da Resistina por ELISA foi realizada utilizando-se o
leitor de microplacas Spectra Max-340 e VersaMax microplate reader
(Molecular Devices® USA). A curva de calibragao foi construida utilizando-se os
calibradores fornecidos pelo fabricante. As concentragdes das amostras analisadas

foram obtidas interpolando-se as leituras das amostras em uma curva padrao.

4.5.6 Avaliagcoes de parametros antropométricos apés 6 meses a utilizagao das

sementes de chia

Ao final dos 6 meses da utilizagdo das sementes de chia, todos os voluntarios do
estudo foram reavaliados pela pesquisadora. Procedendo com a mensuragao de
todos os parametros antropométricos como o peso, o IMC, as circunferéncias (CA) e

(CC) e a glicemia capilar.
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4.6 Analise estatistica

As analises estatisticas foram realizadas com a utilizagdo do programa GraphPad
PRISM (versao 6.0). A normalidade dos dados foi testada pelo método Shapiro-
Willk. A comparagao entre os grupos foi realizada utilizando-se o teste “t” de Student
para as variaveis continuas e paramétricas e para as variaveis nao-parametricas
utilizou-se os testes Mann-Whitney e Wilcoxon. A presencga de outliers foi avaliada
pelo teste de ROUT. As variaveis paramétricas foram apresentadas como média e
desvio-padrao (DP) e as variaveis ndo paramétricas como mediana minima e maxi-

mo. Foram consideradas como diferengas significativas valores de p<0,05.

Na Tabela 5 estédo representados as demais caracteristicas clinicas e demograficas

de toda a populagao estudada.
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Parametros C T0 (n=27) C T6 (n=22) Valor de p P TO (n=41) P T6 (n=34) Valor de p
Idade [anos] 38 (24-59) 38 (24-59) - 49 (19-65) 49 (19-65) -
Genéro [%]
Masculino 2 (7,20) 2(9,10) - 05 (12,2) 04 (11,7) -
Feminino 25 (92,80) 20 (90,90) - 36 (87,8) 30 (88,2) -
Dados clinico e laboratoriais
Peso [Kg] 64,80 (41-84) 63,01 (41-82) <0,0001% 88,00 (50,00-25,00) 85,01 (50,00-116,00) <0,0001*
IMC [Kg/m?] 23,51 (18,14-27,58) 22,77 (17,75-27,22) <0,0001* 33,98 (19,01-43,26) 32,78 (19,05-40,46) <0,0001"
CC [cm] 71,00 (53-94) 70,00 (51-89) <0,0006* 96,00 (70,00-130,00) 91,00 (66,00-119,00) <0,0006*
CA [cm] 81,00 (63-97) 78,00 (60-89) <0,0003" 101,00 (73,00-130,00) 99,50 (84,00-115,00) <0,0001*
Glicemia de jejum [mg/dL] 89,50 (82,00-95,00) 87,00 (83,33- 93,9) NS 83,54 (74,59-96,56) 94,00 (87,5-100,5) <0,0039
Glicemia capilar [mg/dL] 88,00 (85,00-93,00) 86,50 (80,75-89,75) NS 101,00 (93,00-106,5) 99,00 (91,00-104,00) NS
HbA1c [%] 6,4 (5,12-8,20) 5,75 (4,62-6,42) 0,042 5,09 (4,12-6,30) 5,90 (5,00-6,90) 0,039
Colesterol total [mg/dl] 195,9 (+ 48,09) 171,4 (+29,62) 0,007 173,1 (¢54,2) 157,7 (240,71) 0,039
Colesterol HDL [mg/d| 56,78 (51,32-76,75) 64,35 (58,20-87,76) 0,048 56,14 (50,77-63,36) 62,13 (54,71-73,07) 0,003
Colesterol LDL [mg/dI 110,9 (+40,72) 81,93 (£33,14) 0,002 80,08 (61,01-115,9) 62,12 41,67-105,80) 0,002
Colesterol no-HDL [mg/dl] 128,1 (+41,84) 100,1 (+32,64) 0,004 102,8 (81,90-147,6) 81,24 (61,93-125,5) 0,001
Triglicerfdios [mg/dL] 75,31 (66,78-104,4) 80,06 (55,00-111,1) NS 105,5 (69,96-134,4) 101,1 (87,67-135,8) NS
Colesterol VLDL [mg/dL] 16,59 (11,69-20,45) 17,66 ( 14,11-20,69) NS 20,27 (15,59-22,62) 19,58 (16,88-22,19) NS
MTT [absorvancia] 0,165 (+0,033) 0,249 (£0,05) <0,0001 0,168 (0,09-0,218) 0,303 (0,29-0,362) <0,0001*
Resistina [%] 9.392 (4,931- 12,129) 10,415 (4,993-14.362) 0,041 9,188 (£ 5,012) 10.286 (+ 6,187) NS

Os dados foram apresentados como mediana (minimo e maximo). *Considera-se p<0,05 significativos. (-) ndo avaliado; TO=tempo inicial, antes da introdugdo das sementes de Chia; T6=tempo
final, seis meses apos a introdugdo das sementes de Chia; C TO= grupo controle, tempo zero, C T'6= grupo controle tempo final; P TO=grupo paciente em tempo zero, P T'6= grupo paciente,
tempo final M=masculino; F=feminino; IMC=indice de massa corporal; CC=circunferéncia da cintura; CA=circunferéncia do abdémen.
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5.1 Caracteristicas gerais dos grupos pacientes e controles participantes do

estudo

Participaram desse estudo um total de 36 pacientes com obesidade e/ou DM2 e/ou

HAS, que foram avaliados ao longo de dois tempos, sendo TO (antes da introdugao

das sementes de chia) e T6 (6 meses apds a introdugdo das sementes de chia).

As caracteristicas clinicas e demograficas do grupo pacientes estdo apresentadas

na Tabela 6.

Tabela 6 - Caracterizagao clinica e demografica do grupo paciente participan-

tes do estudo

Caracteristicas T0 (n=41) % T6 (n=34) % Valor de p
Sexo
M 05 (12,0) 04 (11,1) -
F 36 (88,0) 32 (88,8)
Idade 49 49
(anos) (19-65) - (19-65) - -
Peso 88,00 85,01 <0,0001*
(Kg) (50,0 - 125,0) - (50,0-116,0) -
IMC 33,98 32,78 <0,0001*
(Kg/m?) (19,0 - 43,2) - (19,0 - 40,4) -
cC 96,00 91,00 <0,0006*
(cm) (70,0-134,0) - (66,0-119,0) -
CA 101,00 99,50 <0,0001*
(cm) (73,0-130,0) - (84,0-115,0) -
HAS
29 (70,7) 24 (66,6) -
12 (29,3) 12 (33,4) -
DM
28 (68,3) 23 (63,8) -
13 (31,7) 13 (36,2) -

/continua
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Obesidade
9 (21,9) 15 (78,1) -
Grau | 11 (26,8) 8 (72,6) -
Grau ll 4 (9,7) 1 (90,3) -
Grau lll

Os dados foram apresentados como mediana (minimo e maximo). *Considera-se p<0,05 significativo.
(-)=nado avaliado; TO=tempo inicial, antes da introduc&o das sementes de Chia; T6=tempo final, seis
meses apods a introdugcdo das sementes de Chia; M=masculino; F=feminino; IMC=indice de massa
corporal; CC=circunferéncia da cintura; CA=circunferéncia do abdémen; HAS=hipertensdo arterial
sistémica; DM=Diabetes mellitus; Grau | (IMC=30-34,9 Kg/mz); Grau Il (IMC=35-39,9 Kg/m2); Grau lll
(IMC=240,0 Kg/m?).

A maioria dos pacientes participantes do estudo era do sexo feminino (88%).
A mediana das idades era de 49 anos, variando entre 19 e 65. Foi possivel observar
que houve redugao significativa do peso, IMC, CC e CA entre os pacientes partici-
pantes do estudo, antes (T0) e apos (T6) a utilizagdo das sementes de chia. Em re-
lacdo a presencga das doencas crénicas, foi possivel observar que 66,7% eram por-
tadores de HAS, 63,8% possuiam DM2 e 72,6% eram obesos. Em relacédo a avalia-
¢ao dos graus de obesidade, houve uma melhora entre os participantes do estudo,
sendo que 3 pacientes (75%) deixaram o grau lll e passaram para os graus |l ou |,
outros 3 pacientes (27%) deixaram o grau Il e passaram ao grau |. Houve também
um aumento de pacientes para grau |, de 9 para 15 pacientes (60%), que ja era es-
perado e se justifica pela melhora ponderal dos pacientes dos graus Il e lll. A Tabe-
la 7 demonstra os dados clinicos e demograficos do grupo controle, composto por

22 participantes sem patologias.

Tabela 7 - Caracterizacao clinica e demografica do grupo controle participante

do estudo
Caracteristicas TO (n=27) (n) T6 (n=24) (n) Valor de p
% %
Sexo
M 02 (7,4) 02 (9,1) -
F 25 (92,6) 20 (90,9)
Idade 38 38 -
(anos) (24-59) - (24-59) -
Peso 64,80 63,01 <0,0001*
(Kg) (41,00- 84,00) - (41,00-82,00) -

/continua
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IMC 23,51 22,77 <0,0001*
(Kg/m?) (18,14-27,58) -  (17,75-27,22) -
cc 71,00 70,00 <0,0001*
(cm) (53,00-94,000 -  (51,00-89,00) -
CA 81,00 - 78,00 - <0,0003*
(cm) (63,00-97,00) (60,00-89,00)

Os dados foram apresentados como mediana (minimo e maximo). *Considera-se p<0,05 significati-
vos. (-)= nao avaliado; TO=tempo inicial, antes da introdugédo das sementes de Chia; T6=tempo final,
seis meses apos a introdugéo das sementes de Chia; M=masculino; F=feminino; IMC=indice de mas-
sa corporal; CC=circunferéncia da cintura; CA=circunferéncia do abdémen.

Da mesma maneira do grupo de paciente obtivemos no grupo controle um maior
numero de colaboradores do sexo feminino (92%). Todos foram avaliados ao longo
de dois tempos, sendo TO (antes da introducdo das sementes de chia) e T6
(6 meses apos a introdugao das sementes de chia). A mediana das idades era de 38
anos, variando entre 24 e 59. Foi possivel observar também uma redugao signifi-
cativa dos dados clinico-antropométricos analisados através do peso, IMC, CC e CA

entre o grupo controle antes (T0) e apds (T6) a utilizagdo das sementes de chia.

5.2 Comparagao dos parametros antropométricos entre os grupos pacientes e

controles participantes do estudo

Para avaliar as diferencas existentes entre o TO e o T6 foi realizado um calculo do
percentual de perda de peso e redugdes do IMC e circunferencias da cintura e do
abdomen. Considerou-se o valor das variaveis no TO como 100% e o percentual das

perdas ou ganhos foram entdo mensurados.

Foi possivel observar que houve uma reducgao percentual em média de todos os pa-
rametros antropométricos avaliados no T6 em relagcdo ao TO, embora alguns
participantes do estudo tenham apresentado ganho de peso ou aumento das
medidas. Houve redugdo mais expressiva do peso, IMC, CC e CA no grupo de
pacientes em relagéo ao grupo controle, com valores de p significativos conforme a
Tabela 8.
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Tabela 8- Comparacao da redugao percentual dos parametros clinicos entre os

grupos de pacientes e controles apds seis meses de uso da chia

Parametros PACIENTES CONTROLES Valor de p
(n=36) (n=22)

Perda de Peso (%) 3,18 £ 0,53 0,57 £ 0,75 0,0048

Redugéo do IMC (%) 3,11 +£0,53 0,40 £ 0,75 0,0029

Reducéo da CC (%) 4,91 0,00 0,0005
(-2,50 a 20,00) (-7,35 a 20,00)

Reducgéo da CA (%) 3,55 2,40 0,0220
(-4,40 a 18,18) (-2,70 a 16,70)

Valores apresentados como média e desvio padrao para perda de peso e redugao do IMC como me-
diana, minimo e maximo para redugédo da CC e da CA. IMC (indice massa corporal); CC (circunferén-
cia da cintura); CA (circunferéncia do abdémen). p<0,05 significativo. A normalidade dos dados foi
verificada pelo teste de Shapiro-Wilk e foram utillizados os testes de t ndo pareado para dados para-
métricos ou Mann-Whitney para dados ndo paramétricos para analise das diferencas.

5.3 Avaliagoes do perfil glicémico dos grupos controles e pacientes participan-

tes do estudo no tempo inicial (T0) e tempo final (T6)

Considerando a avaliacdo da glicemia plasmatica e glicemia aleatéria (capilar) me-
didas em jejum do grupo controle Figura 5A, no tempo T6 (seis meses apoés a ultili-
zagao das sementes de chia), ndo houve diferengas significativas entre TO e T6 com

os respectivos valores de p=0,3608 e p=0,3915.

Ja no grupo paciente Figura 5B, apresentou um aumento significativo da glicemia
plasmatica, medida em jejum, no tempo T6 (seis meses apds a utilizagdo das se-
mentes de chia), com valor de p<0,0001. Em relacdo a glicemia aleatéria (capilar),

nao foram observadas diferencas significativas entre os tempos TO e T6.



Glicemia (mg/dL)

59

Figura 5- Niveis plasmaticos de glicose em jejum e glicemia aleatéria dos

grupos controles e pacientes
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A=grupo controle; B=grupo paciente; GJTO=glicemia de jejum no tempo 0 (inicio do estudo) GJT6=glicemia de
jejum 6 meses apds o uso da chia. GATO=glicemia aleatoria no tempo 0 (inicio do estudo) GAT6= glicemia alea-

téria 6 meses apos o uso da semente de chia. p<0,05=significativo.

Em relacdo a avaliagdo da hemoglobina glicada (A1c), no grupo controle Figura 6A,

foi possivel observar uma redugédo do percentual no tempo T6 (seis meses apos a

utilizacado das sementes de chia) em relagdo ao TO, com valor de p=0,042. No grupo

paciente Figura 6B, observou-se uma elevagao do percentual de A1c no tempo T6

em relagdo ao TO, com valor de p=0,042.

Figura 6 — Perfil de hemoglobina glicada dos grupos controles e pacientes.

A P=0,042 P=0,042

15m 10m B .
S - S -
wm m S=
= =]
S 10- 8
o o
z Py
z 5 4
3 5+ 3 —
£ £ 21 -
L Q
I T

c L] L} c | | L]

cTO CT6 PTO PT6

CTO0= grupo controle tempo 0 (inicio do estudo); CT6= grupo controle tempo 6 (6 meses apds o uso da Chia).
PTO=grupo paciente tempo 0 (inicio do estudo); PT6=grupo paciente tempo 6 (6 meses apos o uso da
Chia). p<0,05=significativo.
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5.4 Avaliacao do perfil lipidico dos grupos controles e pacientes participantes

do estudo no tempo inicial (T0) e tempo final (T6)

A concentragao plasmatica de colesterol total apresentou redugéo significativa tanto
no grupo controle (195,9 para 171,4 mg/dL) quanto no grupo paciente (161,3 para
145,2 mg/dL) no T6 em relacdo ao TO, com os respectivos valores de p, p=0,007

(controle) e p=0,039 (paciente), conforme as Figuras 7A e 7B.

Figura 7 — Concentragao plasmatica de colesterol total dos grupos controles e

pacientes.
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CTO grupo controle antes da introducdo do uso da Chia e CT6 apds 6 meses do uso da Chia. PTO
grupo paciente antes do uso da Chia e PT6 apds 6 meses o uso da Chia. p<0,05=significativo.

Na avaliagao do colesterol HDL, houve uma melhora significativa do perfil lipidico de
ambos 0s grupos, com elevacao da concentracao plasmatica de HDL. Grupo contro-
le (56,78 para 64,3 mg/dL) e grupo paciente (56,1 para 62,1 mg/dL) no T6 em rela-
¢ao ao TO, com respectivos valores de p= 0,048 (controle) Figura 8A; p=0,003 (pa-

ciente) Figura 8B.
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Figura 8 — Concentragao plasmatica de colesterol HDL nos grupos controles e

pacientes.
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CTO grupo controle antes da introdugao do uso da chia e CT6 grupo controle apés 6 meses da intro-
dugédo do uso da chia. PTO grupo paciente antes da introdugéo do uso da chia e PT6 grupo paciente
apos 6 meses da introdugao do uso da Chia. p<0,05=significativo.

Em relagdo ao colesterol LDL, foi possivel observar uma reducéo significativa de
ambos os grupos Figura 9, da concentragdo plasmatica de LDL no grupo controle
(110,9 para 81,9mg/dL) e grupo paciente (80,08 para 62,12 mg/dL) no T6 em rela-
cao ao TO, com respectivos valores de p= 0,002 (controle) Figura 9A, p=0,002 (pa-

ciente) Figura 9B.

Figura 9 - Concentragcao plasmatica de colesterol LDL nos grupos controles e

pacientes.
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CTO grupo controle antes da introdugéo do uso da chia e CT6 grupo controle apés 6 meses da introu-
¢ao do uso da chia. PTO grupo paciente antes da introdugdo do uso da chia e PT6 grupo paciente

apos 6 meses da introdugao do uso da Chia. p<0,05=significativo.
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Considerando a avaliagédo do colesterol ndao-HDL em ambos os grupos conforme
Figura 10, houve uma reducgao significativa do grupo controle (128,1 para 100,1
mg/dL) e paciente (102,8 para 81,24 mg/dL) de sua concentragdo plasmatica no T6
em relagdo ao TO, com os respectivos valores de p=0,004 (controle) Figura 10A,

p=0,001 (paciente) Figura 10B .

Figura 10 — Concentragao plasmatica do colesterol nao-HDL nos grupos

controles e pacientes.
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CTO grupo controle antes da introdugao do uso da chia e CT6 grupo controle apés 6 meses da intro-
ducao do uso da chia. PTO grupo paciente antes da introdugéo do uso da chia e PT6 grupo paciente
apos 6 meses da introdugao do uso da Chia. p<0,05=significativo.

Quanto aos parametros TG, ndo houve diferenga significativa de sua concentragéo
em ambos 0s grupos antes e apds o uso da chia (Figura 11). Foi detectado pelo tes-
te ROUT a presenca de 1 outlieir em ambos 0s grupos o que nao inferferiu na anali-
se de significancia do teste estatistico. Grupo controle (p=0,988) Figura 11A e grupo
paciente (p=0,698) Figura 11B.
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Figura 11- Concentracao plasmatica de triglicérides (TG) nos grupos controles

pacientes.
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CTO grupo controle antes da introdugéo do uso da chia e CT6 grupo controle apés 6 meses da introdugédo do uso
da chia. PTO grupo paciente antes da introducdo do uso da chia e PT6 grupo paciente apds 6 meses da introdu-
¢éo do uso da Chia. p<0,05=significativo.

Considerando a avaliagédo do colesterol VLDL, assim como o TG, nao houve diferen-

¢a significativa na sua concentragdo plasmatica em ambos os grupos Figura 12

(paciente e controle) antes (TO) e apods (T6) o uso da chia, com os respectivos valo-

res de p: controle: (p=0,473) Figura 12A e paciente (p=0,905), conforme Figura

12B.

Figura 12 - Concentragao plasmatica de VLDL nos grupos controles e

pacientes.
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CTO grupo controle antes da introdugéo do uso da chia e CT6 grupo controle apés 6 meses da introdugéo do uso
da chia. PTO grupo paciente antes da introdu¢do do uso da chia e PT6 grupo paciente ap6s 6 meses da introdu-
¢ao do uso da chia. p<0,05=significativo.

5.5 Avaliagcao da capacidade antioxidante do plasma pelo ensaio do MTT nos

grupos controles e pacientes participantes do estudo

A capacidade antioxidante do plasma foi realizada pela redugdo do MTT
[-(3-(4,5-dimetiltiazol-2yl)-2,5-difenil brometo de tetrazolina)] seguida da formagéo de
cristais de formazana que possuem cor purpura e sao soluveis em isopropanol. De
acordo com o protocolo preconizado por Duarte et al, 2015, a determinagdo da
capacidade antioxidante do soro foi realizada pela quantificacdo do MTT reduzido,
por meio de leitura espectrofotométrica de absorbancia em comprimento de onda de
570 nm. Fatores antioxidantes presentes no plasma sao capazes de reduzir o MTT,
aumentando a absorvancia final. No presente estudo foi possivel observar tanto no
grupo paciente quanto no grupo controle um aumento da capacidade antioxidante do
plasma. No grupo controle teve um aumento da capacidade antioxidante do plasma
(0,249) no T6 em relagdo ao TO (0,165), com valor de (p<0,0001) Figura 13A. Ja no
grupo paciente a capacidade antioxidade do plasma apresentou um aumento de

(0,303) no T6 em relagcéo ao TO (0,168), com valor de (p<0,0001), Figura 13B.
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Figura 13 — Niveis de MTT pelo plasma nos grupos controles e pacientes

participantes do estudo.
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5.6 Determinagao da concentracao dos niveis plasmaticos da Resistina nos

grupos controles e pacientes

Em relacdo a concentracdo dos niveis plasmatico de resistina, o grupo controle
apresentou o seguinte aumento no TO (9.392 ng/mL) em relagdo o T6 (10.415
ng/mL) com diferenca estatistica e valor de p=0,0041 Figura 14A. Ja o grupo
paciente ndao apresentou significancia estatistica antes (T0) e apés (T6) o uso da
chia, Figura 14B.
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Figura 14- Alteracao nos niveis de Resistina dos grupos controles e pacientes

participantes do estudo.
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grupo paciente antes da introdugdo do uso da chia e PT6 grupo paciente apdés 6 meses da introdugdo do uso da chia.
p<0,05=significativo.

O apéndice 1 resume todos os resultados experimentais encontrados no presente

trabalho.

5.7 Publicagoes

A autora principal do presente trabalho participou das senguintes publicagoes:

A - Artigo: Educacdo em Diabetes e mudangas nos habitos de vida (anexo D)

B - Livros:

1- Manual Pratico de Diabetes Prevencao, Deteccdo e Tratamento | 52 edicao.
Capitulo 5: Orientagcao nutricional no cuidado em diabetes (ANEXO F); 2- Nutricdo
Funcional e Obesidade, capitulo 1: Sindrome metabdlica Diabesidade (ANEXO G);
3- Alimentos Funcionais, capitulo: Chia (ANEXO H);

Além disso, o presente trabalho resultou na elaborgcédo do artigo Effect of the use of
chia (salvia hispanica I.) Seeds on antioxidant status and anthropometric parameters

in obese, type 2 diabetics and / or hypertensive patients (ANEXO E).
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6 DISCUSSAO

No presente estudo, foram avaliados 58 individuos distribuidos em dois grupos,
pacientes e controles, submetidos a avaliacado clinica/antropométrica e laboratorial
ao longo de dois tempos, antes da introdugdo das sementes de chia e seis meses

apos a utilizagdo destas sementes em suas rotinas diarias.

Pesquisas em modelos animais e em humanos tém demonstrado os efeitos fisiologi-
cos benéficos do uso das sementes de chia, principalmente devido a atividade
antioxidante de seus compostos e melhora dos marcadores sanguineos rela-
cionados a dislipidemia, a inflamacéo, as doencas cardiovasculares, a homeostase
da glicose, resisténcia a insulina e a composig¢ao corporal, sem efeitos adversos im-
portantes (COATES, 2005, 2007; ESPADA et al., 2007; AYERZA, CHICCO et al.,
2009; POUDYAL et al., 2012; VUKSAN et al. 2017; FERREIRA et al., 2019;
FERREREIRA et al., 2020).

O papel de uma alimentagao equilibrada em beneficio a saude desperta o interesse
da comunidade cientifica, refletindo no desenvolvimento de diversos estudos com o
intuito de comprovar a influéncia de determinados alimentos na redugao do risco de
DCNT como é o caso do uso das sementes de chia (GORTMAKER et al., 2011;
FERREIRA et al., 2020).

Embora ndo seja tdo comum estudo em humanos, pesquisas apontam para um
potencial beneficio do consumo de chia sobre doencas cardiovasculares, perfil
lipidico e glicémico, pressdo arterial, composicado corporal e marcadores
inflamatdrios. No entanto, esses estudos variam muito no tamanho da amostra, nos
perfis dos individuos e nos grupos amostrais. Além disso, as quantidades (posologia)
e formas de apresentagdo das sementes de chia (moidas, inteiras, éleo e insergéo
na producdo em produtos alimenticios) sao diferentes em varios estudos (VUKSAN
et al.,2016; NIEMAN et al., 2009; NIEMAN et al., 2012; Ramires et al., 2018)

Na atual pesquisa, a analise da caracterizagéo clinica e demografica dos grupos

revelou uma maior prevaléncia do género feminino. Essa maior participagao femini-
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na em detrimento a masculina esta relacionada aos habitos alimentares e tém sido
objeto de varias pesquisas fisioldgicas. Nos Estados Unidos, por exemplo, mulheres
sao aproximadamente trés vezes mais vulneraveis a transtornos alimentares que os
homens e aproximadamente duas vezes mais a obesidade (LORI e NORI, 2013).
Esses dados corroboram com a nossao estudo, dentre outros trabalhos (Asarian et
al., 2013; Vuksan et al., 2017; Ferreira et al., 2020 que obtiveram um predominio
similar para o sexo feminino. Por outro lado, mulheres também parecem menos re-
sistentes a assumirem novas dietas e/ou modificagdes alimentares, o que explicaria

a maior participacao destas na presente pesquisa.

Em relacdo aos parametros antropométricos do estudo, foi observada uma redugao
significativa dos seguintes dados: peso, IMC, CC e CA, permitindo inferir que a chia
pode ter contribuido para a perda destas medidas em ambos os grupos. Apos a in-
tervencdo destas sementes, houve também uma reducgao significativa dos graus de
IMC, proporcionando uma melhor classificagcdo dos participantes da pesquisa em
ambos os grupos. Outros estudos confirmaram esta propriedade emagrecedora vista
no presente estudo. Eles relacionaram principalmente a saciedade ao consumo re-
gular das sementes de chia. Foram avaliados 62 individuos do sexo feminimo obe-
sas que utilizaram 20g de sementes de chia por 12 dias (SILVA, MATYELKA et al.,
2016; NATAL et al., 2017).

Para Toscano (2014), a redugao de peso se deu pelo rico conteudo de fibras presen-
tes na chia e sua alta viscosidade, levando a formacgéo de gel no trato gastrointesti-
nal, o que pode conferir a esse alimento um efeito aditivo na saciedade. Além desse
aspecto, o conteudo de dmega 3 pode ajudar a reduzir a obesidade suprimindo o
apetite, melhorando a oxidagédo e o gasto lipidico, reduzindo, assim a deposigcéao de

gordura, fatores esses ligados a perda de peso.

Vuksan e colaboradores (2016) demonstraram o efeito benéfico de chia na perda de
peso e a fatores relacionados a obesidade. Neste estudo, 77 pacientes receberam
30g de sementes de chia ao longo de 6 meses, em comparagdo ao grupo controle
que recebeu farelo de aveia e houve expressiva perda de peso e reducao da circun-

feréncia abdominal em usuarios de chia. Tal estudo foi realizado com algumas con-
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dicbes semelhantes a presente pesquisa como o tempo de uso de seis meses das
sementes de chia, os resultados satisfatorios das medidas antropométricas (CA e

CC) e as caracteristicas dos participantes.

Em outra pesquisa, a comprovagao foi sobre a influéncia do consumo de 14g e 7g
de sementes de chia adicionadas ao iogurte no lanche da manha, durante 3 dias
para um total de 24 individuo do sexo feminino saudaveis, com objetivo de promover
a saciedade. Para esses autores, o estudo demonstrou que o consumo da chia no
lanche da manha pode induzir saciedade a curto prazo em individuos saudaveis (A-
YAZ, et. al., 2017).

Adicionalmente, outro estudo retratou os efeitos da chia sobre a saciedade, devido a
viscosidade do conteudo de fibras presentes em suas sementes. Foram utilizandos
na pesquisa humanos de ambos os sexos sem idades relatadas, com sobrepeso ou
obesos com DM2. Analisaram que as propriedades de formagao do gel das
sementes de chia, sdo responsaveis por alterar a cinética da digestao dos alimentos,
proporcionando assim a saciedade. Foi consumido no estudo 25 g/dia, mais

orientagao nutricional sobre a ingestao de agua. (VUKSAN, et. al., 2017)

Esses estudos em conjunto reafirmam a capacidade da chia como um potencial
alimento na redugdo da obesidade. Em concordancia, os resultados
clinicos/antropométricos da presente pesquisa demonstraram a capacidade
emagrecedora que pode resultar, consequentemente, em melhora adicional de
doengas crénicas como HAS e DM2, secundarias a obesidade ou concomitantes a

ela.

Contrariamente aos achados do presente estudo, na pesquisa realizada por NIE-
MAN e colaboradores (2009), sobre a eficacia das sementes de chia na perda de
peso e nos fatores de risco de doencas crdnicas nao foram satisfatérios. Neste caso
foram avaliados 76 adultos divididos em dois grupos, obeso e saudaveis recebendo
25g da chia dividida duas vezes ao dia (12,5g) em 250 mL agua e outro recebendo
placebo na mesma quantidade, no periodo de 12 semanas. Os resultados obtidos
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nao foram satisfatérios. Os participantes do estudo nao apresentaram perda de peso
e/ou de circunferéncias significativamente diferentes entre os dois grupos e em rela-

¢ao ao inicio da pesquisa.

Estudos como o de Chicco et al., 2009 e Oliva et al., 2013 com ratos Wistar dislipi-
démicos e resistentes a insulina induzidos por dieta com um n=72, durante 3 meses,
demonstraram que a ingestdao de sementes de chia ndao afetou a perda de peso
corporal destes animais, mas apresentou normalizagao da dislipidemia, resisténcia a

insulina e reducao da adiposidade visceral em ambos os estudos.

Adicionalmente, foi realizada uma analise comparativa entre as diferengas existentes
nos grupos pacientes e controles, apos seis meses da utilizagdo das sementes de
chia, a fim de se estabelecer qual dos dois grupos apresentaria maior redugao per-
centual média em todos os parametros clinicos e/ou antropométricos avaliados. Foi
possivel observar que o grupo de pacientes apresentou redugdo mais expressiva
dos parametros que o grupo controle. A analise conjunta destes dados permitiu infe-
rir que o uso regular de sementes de chia poderia contribuir para a melhora de pa-
drdes clinico/antropométricos em hipertensos, diabéticos e obesos conforme relata-

do pela maioria dos estudos listados no presente trabalho.

As propriedades nutricionais das sementes de chia, tais como alto teor de acidos
graxos poliinsaturados, proteina, fibra dietética, vitaminas, minerais e substancias
bioativas resultaram em numerosos estudos sobre estas sementes para comprovar
suas propriedades terapéuticas e apresenta agdes hipotensora (POUDYAL et al.,
2012), laxativas, analgésicas, cardiovasculares (MARINELI et al.,2015),
anti-inflamatérias, no metabolismo lipidico (ROSSI et al., 2013; OLIVA et al., 2013;
VALENZUELA et al., 2014) e propriedades antioxidantes (SILVA et al., 2019).

Na avaliagao dos niveis glicEmicos no grupo de pacientes observou-se elevacao
significativa da glicemia plasmatica em jejum apos seis meses do uso de chia, mas
sem alteragdes importantes nas glicemias capilares. Diferentemente, o grupo contro-
le ndo apresentou alteragdes nas glicemias plasmaticas e capilares nos tempos TO e
T6. Constatou-se também que as concentragdes de A1C, avaliadas no grupo contro-
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le apresentou reducao significativa. Tais resultados obtidos ndo eram esperados e
foram contrarios aqueles encontrados por Ho et al., 2013, Vuksan et al., 2017, que

obtiveram reducgdes das glicemias em seus trabalhos.

No estudo de Sierra et al., (2015), em animais, foi apresentada uma redugao nas
glicemias plasmaticas de jejum e reducdo da secrecao de insulina pelas ilhotas
pancreaticas, embora a concentragdo plasmatica de insulina em jejum n&o tenha
sido afetada. Resultados semelhantes foram encontrados por Chicco et al., 2009
quando as sementes de chia forneceram gordura dietética de forma vegetal durante
dois meses no periodo de alimentacdo, em ratos dislipidémicos. Eles encontraram
uma melhora na resisténcia a insulina e na homeostase da glicose sem alteracdes

na insulinemia.

Além disso, foi demonstrado que acidos graxos poli-insaturados da familia émega-3
de origem vegetal podem melhorar diversas anormalidades metabdlicas e esses
efeitos incluem a melhora da sensibilidade a insulina através do aumento da produ-
cdo e secrecao de adipocitocinas e potencial prevencao da resisténcia a insulina

através dos efeitos anti-inflamatérios (WU et al., 2012).

Nas pesquisas de Vuksan et al., (2010) e Ho et al., (2013), que envolveram um pe-
queno numero de individuos (n=11), foram utilizadas sementes de chia para investi-
gar se 0s niveis pos-prandiais de glicose no sangue seriam alterados. Ambos os es-
tudos demonstraram que a utilizacdo das sementes era capaz de reduzir estes ni-
veis sanguineos. Entretanto, no presente estudo, as glicemias pds-prandiais nao

foram avaliadas.

Sobre o perfil lipidico dos grupos controles e pacientes em estudo, foi evidenciado
um aumento do colesterol HDL e diminuigdo da fracdo nao-HDL, LDL-c e colesterol
total. Esta melhora significativa dos lipideos plasmaticos também é relatada em ou-
tros estudos realizados com animais e humanos (YUNG et al., 2013; TOSCANO et
al., 2015;KIM et al., 2016). Na pesquisa de Sierra et al., (2015) também foi demons-
trada uma melhora da funcéo vascular apés utilizagao da chia em condi¢des hiper-

colesterolémicas em coelhos.
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Em concordancia, em pesquisas realizadas com ratos Wister alimentados durante
trés meses com chia Oliva, et. al., 2013 e Ferreira, et. al., 2018, demonstraram o
potencial beneficio do consumo de sementes de chia na reducao de gordura e efei-
tos protetivos na reversao do estresse oxidativo e na melhora da disfungao do tecido
adiposo desses animais que previamente haviam sidos submetidos a uma dieta rica

em Ssacarose.

Para realgar as possiveis propriedades hipocolesterolémicas das sementes de chia
vale ressaltar o estudo de Coelho et. al., 2018 que desenvolveu pesquisa in vitro,
com peptideos hidrolisados de chia que inibiram a sintese de colesterol. Esses pep-
tideos tiveram comportamento semelhante as estatinas, medicamentos utilizados no
tratamento da dislipidemia e que podem causar alguns efeitos adversos. Segundo os
autores, este hidrolisado tem propriedades para inibir a enzima 3-didroxi-3-methyl-
glutaril-CoA redutase (HMG-CoA redutase) que é responsavel pela sintese de coles-

terol em células humanas.

Portanto, o consumo regular de chia resultou em abaixamento efetivo do colesterol
que pode ser causado pela incompleta digestao, liberacado e absorgéo dos peptideos

ligados a inibicdo da sintese do colesterol.

Assim, os bons resultados ligados ao perfil lipidico podem estar relacionados a saci-
edade que impede uma alimentagao rica em gorduras, o consequente emagrecimen-
to e pelo comportamento dos componentes protéicos da chia, que podem atuar de
forma semelhante as estatinas no mecanismo da inibicdo da sintese do colesterol.
Entretanto, mais estudos sdo necessarios para elucidar essa questao, visto que os

dados ainda nao sio totalmente esclarecedores.

Sabe-se também que alguns medicamentos utilizados cronicamente podem interferir
no metabolismo lipidico e, no presente estudo, muitos pacientes utilizavam
medicamentos de forma cronica, que podem ter interferido nos resultados
encontrados, como a melhora dos niveis de colesterol. Os medicamentos mais
utilizados pelos pacientes foram os anti-hipertensivos, os hipoglicemiantes, as
estatinas e os antidepressivos. Apesar de considerarmos que tais farmacos
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poderiam influenciar alguns resultados obtidos, ndo foram encontrados estudos que
possam comprovar a capacidade hipocolesterolémica da chia sozinha e/ou seu uso

concomitante com medicamentos.

Dentre os antidepressivos, o mais utilizado foi o Cloridrato de Fluoxetina, um
farmaco serotoninérgico que pode agir no controle do apetite e na indugdo da
saciedade (ARAUJO, 2000). Consequentemente, a Fluoxetina pode promover a
perda de peso causando efeitos positivos no perfil lipidico. Em estudos com
pacientes obesos, a fluoxetina (40mg/dia) reduziu o CT e aumentou o
colesterol-HDL (PEDRINOLA, et. al., 1996). Da mesma forma, Guimaraes (2006)
observou aumento do colesterol-HDL em mulheres obesas usuarias de fluoxetina
(60mg/dia). No que se refere aos TG, foram observadas elevagdes do TG sérico em
pacientes masculinos depressivos nao obesos, masculinos depressivos com
obesidade leve e em mulheres obesas (TEITELBAUM, 2000; GUIMARAES, 2006)
apud (SAITO, 2011).

Comparando-se tais estudos aos resultados obtidos, ndo foi possivel inferir se o
aumento do HDL e a redug¢do do CT nos grupos controle e pacientes desta pesquisa

foram devidos exclusivamente ao uso da chia e/ou a combinagéo a Fluoxetina.

Além disso, ainda existe a possibilidade de reducgao lipidica ndo associada a
nenhum desses fatores. Por essas razdes, estudos adicionais acerca da influéncia
dos medicamentos no perfil lipidico de pacientes usuarios de chia ainda precisam

ser elaborados.

Na avaliagdo da capacidade antioxidante do plasma foi possivel observar uma
diminuicdo significativa nos valores de absorvancia, apds leituras da redugdo do
MTT nos grupos controles e pacientes. A redugdo deste sal €& utilizada
frequentemente para mensurar o status antioxidante de amostras biologicas
(MEDINA et al., 2007). que na presente pesquisa mostrou uma melhora desta

capacidade apds seis meses da utlizagao de chia.
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Sabe-se que em condi¢des crbnicas como o envelhecimento, a hipertensdo, a obe-
sidade e o diabetes espécies reativas de oxigénio e outras moléculas oxidantes po-
dem ser geradas continuamente contribuindo tanto para o processo inflamatério
quanto para o agravamento para estas condigdes. A glicose em excesso, por exem-
plo, sofre auto-oxidagdo produzindo tais radicais livres. A hiperglicemia do diabetes
também e capaz de alterar o estado redox celular por aumentar a relacdo NA-
DH/NAD" e diminuir NADPH/NADP™. As espécies reativas de oxigénio, seja no dia-
betes ou em outras condigdes, criam um estresse oxidativo elevado no qual é capaz
de alterar e/ou ativar moléculas sinalizadoras e pro-inflamatorias (BAYNES e DOMI-
NICZAK, 2007).

De fato, estudos recentes associaram a ingestao diaria de componentes bioativos
derivados das sementes de chia a um efeito protetor contra o estresse oxidativo
plasmatico e contra a obesidade (MARINELI et al., 2015; OLIVEIRA-ALVES et al.,
2017). A importancia deste achado esta na ideia de que a prevengao do estresse
oxidativo poderia ser uma alternativa natural para prevencao e controle de algumas
doencgas crbénicas (Marineli et al., (2015) como aquelas investigadas no presente

estudo.

Em outro estudo, realizado em animais, foi demonstrado que o consumo de chia foi
capaz de melhorar a absorcao de calcio, perfil lipidico, estresse oxidativo e conse-
quentemente o perfil inflamatoério. O presente estudo avaliou o efeito do chia na bio-
disponibilidade do calcio, inflamacao e estresse oxidativo em ratos Wistar por 35 di-
as. Os animais alimentados com chia apresentaram menores niveis do perfil lipidico
e inflamacgao (SILVA et al., 2019).

Na avaliagéo dos niveis plasmaticos de resistina, ambos os grupos estudados apre-
sentaram um aumento no tempo T6 em relacédo ao TO. O grupo paciente nao apre-
sentou diferenga estatistica ao contrario do grupo controle. Tais resultados obtidos
nao eram esperados no grupo controle e foram contrarios aqueles encontrados no
estudo de ALISSA et al.,, 2020 que foi avaliar a associacado de resistina sérica com

obesidade e inflamagao em pacientes do sexo feminino acima de 40 anos e o grupo
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controle saudavel. Os resultados deste estudo apresentaram niveis elevados de re-

sistina sérica no grupo paciente em comparagao com o grupo controle.

Em um outro estudo que investigou marcadores inflamatérios em individuos obesos
e ndo obesos, foi observado valores séricos de resistina significativamente mais
elevados em mulheres com maior circunferéncia abdominal. Porém, nos individuos
do género masculino, ndo foram encontradas diferengas significativas nos valores
sanguineos desta adipocina entre os participantes obesos e aqueles eutroficos
(STEPPAN et al., 2002; ZHU et al., 2018).

No trabalho de Zaidi e Shirwany, (2015) em humanos com graves resisténcia a
insulina apresentou niveis mais altos de resistina do que individuos com acéao
normal da insulina. Levantando assim a hipotese de que a resistina também pode
desempenhar um papel na RI, possivelmente fornecendo novos alvos terapéuticos
para a tratamento e prevencao de diabetes. Embora a associagédo entre a resistina
circulante elevada e a RI tenha sido sugerido por alguns estudos, os resultados
relatados na literatura ainda sdo controversos e em muitos deles ndo se conseguiu
demonstrar tal associagcao de forma que, pelo fato de ser secretado por adipocitos

existe um interesse em determinar o papel desse horménio na obesidade.
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7 CONCLUSOES

Os resultados obtidos nos permitiram concluir que as sementes de chia mostraram-
se eficazes em relagdo a perda de peso, redugao das circunferéncias (abdominal e
de cintura) e IMC nos participantes deste estudo, sugerindo seu potencial papel te-

rapéutico em relacdo as medidas antropométricas.

A avaliagao do perfil lipidico de ambos os grupos apresentou melhora apés a utiliza-
cao da chia, mostrando possiveis efeitos benéficos destas sementes como potencial

alimento funcional em doencas crénicas.

A utilizacao regular dessas sementes também foi capaz de melhorar o potencial an-
tioxidante do plasma, evidenciado pela redu¢cao do MTT. Este efeito antioxidante
poderia ser capaz de diminuir a concentragao de radicais livres reduzindo também o

perfil pré inflamatérios de pacientes portadores de doengas crdnicas.

Dessa forma, €& possivel sugerir que a combinagdo destes efeitos encontrados
poderia contribuir para a minimizacdo dos riscos cardiovasculares e complicacdes

associadas a essas condicdes clinicas.
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8 LIMITACOES DO ESTUDO

O desenho longitudinal do estudo talvez tenha apresentado algum vies em relagao a
selegcdo dos grupos, amostragem e/ou tempo de acompanhamento. Entretanto, deve
ser enfatizado que os estudos longitudinais séo relevantes para fornecer informa-

¢bes mais fidedignas que os estudos transversais.

As perdas de participantes decorrentes da n&o utilizagdo das sementes chia como o
recomendado no inicio do estudo e do abandono dos colaboradores ao final dos seis

meses da pesquisa também sio considerados limitacdes do presente estudo.

A falta da avaliagcdo do consumo alimentar, atividade fisica, estilo de vida e medica-

coes foram limitagdes do estudo.
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9 PERSPECTIVAS

Analise metabolomica das amostras ja coletadas e armazenadas dos grupos
controle e pacientes.
Aplicagdo de questionario online de acompanhamento para avaliagdo sécio demo-

grafica dos colaboradores do estudo em ambos os grupos.
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ANEXOS

ANEXO A Carta de aprovacdo do Comité de Etica em pesquisa da Universidade
Federal de Minas Gerais, CAAE (Atualizada em 2017).
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ANEXO B Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Grupo de Pacientes Croni-

cos)

Titulo do Projeto:
AVALIACAO CLINICA DOS EFEITOS BIOLOGICOS DAS SEMENTES DE CHIA
(SALVIA HISPANICA L.) EM PACIENTES PORTADORES DE DIABETES MEL-
LITUS, HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA E OBESIDADE

Professor orientador e pesquisador responsavel:
Ana Paula Lucas Mota

Vocé esta sendo convidado para participar como volyntério de uma pesquisa proposta
intitulada “AVALIACAO CLINICA DOS EFEITOS BIOLOGICOS DAS SEMENTES DE CHIA
(SALVIA HISPANICA L.) EM PACIENTES PORTADORES DE DIABETES MELLITUS, HIPER-
TENSAO ARTERIAL SISTEMICA E OBESIDADE”, que esta descrita a seguir:

Pesquisas em humanos tém demonstrado efeitos benéficos da utilizagdo de se-
mentes de Chia, principalmente devido a acdo deste composto na melhora de marcado-
res sanguineos relacionados a reducdao do colesterol, inflamagdo, doengas cardiacas e
circulatérias, melhora do controle da glicose, gordura no figado, perda de peso e gordura
corporal, sem efeitos indesejaveis. Com o aumento da expectativa de vida, aliado as mu-
dancgas dos habitos alimentares da populacdo e a ocorréncia cada vez maior de doencas
cronicas como diabetes, hipertensdo arterial e obesidade, aumenta a preocupacdo, por
parte da populacdo e dos érgdos publicos de salde, em relagdo a promogdo de praticas
alimentares saudaveis.

Esta pesquisa visa avaliar as alteragoes clinicas e laboratoriais de pacientes diabé-
ticos, obesos e/ou hipertensos, apos a utilizagdo regular de sementes de Chia inserida na
dieta. A avaliacdo de exames laboratoriais poderia fornecer ferramentas Uteis para o di-
agnostico e monitoramento dessas doencas. Vocé estd sendo convidado para participar

desta pesquisa de forma voluntaria e gratuita.

Para decidir se vocé deve concordar ou ndo em participar desta pesquisa, leia a-
tentamente todos os itens a seguir que irdo informa-lo (a) e esclarecé-lo(a) de todos os
procedimentos, riscos e beneficios pelos quais vocé passara segundo as exigéncias da

Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da Saude.




102
1. Objetivo da pesquisa:

Avaliar os efeitos bioldgicos da utilizacdo de sementes de Chia na dieta de pacien-
tes portadores de doengas crbnicas, por meio da analise de marcadores laboratoriais bio-

guimicos, hemostaticos e inflamatorios.

2. Descricdo detalhada e explicacdo dos procedimentos realizados:

Sua participacdo é voluntaria e se dara por meio da ingestdo de semente de Chia

que sera entregue gratuitamente por um determinado tempo e por pungdo venosa de
amostras sanguineas, com agulhas estéreis e descartaveis e tubos a vacuo, também es-
téreis.
As amostras de sangue total serdo armazenadas por, no maximo, 7 dias entre 4 e 8°C e
até 30 dias a -20°C. As amostras de soro e plasma serdo acondicionadas a -80°C, até o
momento da utilizacdo. As amostras serao descartadas em sacos brancos leitosos, passa-
rao por tratamento de autoclavagem e desprezadas em um aterro sanitario, conforme
condigoes ja estabelecidas pela Faculdade de Farmacia da UFMG.

Os riscos decorrentes de sua participacdo na pesquisa envolvem possiveis incomo-
dos durante a puncdo venosa, como dor local, tonteira ou sensacao de desmaio €, apds a
coleta, o possivel surgimento de uma mancha roxa, devido ao extravasamento de sangue
de um vaso sanguineo. Geralmente ndo ha complicacdes e essa mancha roxa desaparece
em poucos dias.

Até o presente momento ndo ha nada comprovado cientificamente sobre efeitos
colaterais indesejaveis do uso da Chia.

Tanto a coleta de sangue para analise quanto a entrega da Chia ocorrerd na Clinica

Especializada em Doengas Metabdlicas CDBH (Centro de Diabetes de Belo Horizonte) e no

Centro de saude Padre Eustaquio.

3. Descrigdo dos beneficios da pesquisa:

Se vocé aceitar participar, estard contribuindo para a confirmagdo ou a exclusao
das hipoteses geradas em torno das alteragdes em exames laboratoriais encontrados em
pacientes diabéticos, hipertensos e obesos que fizeram ou ndo uso da semente de chia,
bem como ird contribuir para a geragcdo de materiais didaticos, que possuem o objetivo
de instruir e esclarecer os participantes sobre o tratamento e a prevengdo de diversas

complicagOes associadas as doencgas cronicas.

4. Despesas, compensagoes e indenizacdes:
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Vocé ndo terd despesa pessoal nessa pesquisa incluindo transporte, exames e
consultas. As coletas serdo realizadas sempre que vocé comparecer as consultas de roti-
na e/ou ao laboratdrio para exames. Vocé ndo terd compensacdo financeira relacionada a

sua participacao nessa pesquisa.

5. Direito de confidencialidade:

Vocé tem assegurado que todas as suas informacdes pessoais obtidas durante a
pesquisa serdo consideradas estritamente confidenciais e os registros estardo disponiveis
apenas para os pesquisadores envolvidos no estudo. Os resultados obtidos nessa pesqui-
sa poderao ser publicados com fins cientificos, mas sua identidade sera mantida em sigi-

lo.

6. Acesso aos resultados da pesquisa:

Vocé tem direito de acesso atualizado aos resultados da pesquisa, ainda que os

mesmos possam afetar sua vontade em continuar participando da mesma.

7. Liberdade de retirada do consentimento:

Vocé tem direito de retirar seu consentimento, a qualquer momento, deixando de
participar da pesquisa, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu cuidado e/ou trata-

mento na instituicdo.

8. Acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa:

Vocé tem garantido o acesso, em qualquer etapa da pesquisa, aos profissionais
responsaveis pela mesma, para esclarecimento de eventuais duvidas acerca de procedi-

mentos, riscos, beneficios, etc., através dos contatos abaixo:

Professora orientadora: Ana Paula Lucas Mota (responsavel pela pesquisa)

Telefone: 3409 6896 e-mail: aplmota@yahoo.com.br

9. Acesso a instituicdo responsavel pela pesquisa:

Vocé tem garantido o acesso, em qualquer etapa da pesquisa, a instituicdo responsavel
pela mesma, para esclarecimento de eventuais duvidas acerca dos procedimentos éticos,

através do contato abaixo:
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Comité de ética do campus da UFMG: Avenida Anténio Carlos, 6627, Unidade Administra-
tiva II, 29 andar, sala 2005, Campus Pampulha, Belo Horizonte, MG. CEP: 31270-901.
Telefone (31) 3409 4592. email: coep@prpg.ufmg.br

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Fui informado verbalmente e por escrito sobre os dados dessa pesquisa € minhas duvidas
com relagdo a minha participacao foram satisfatoriamente respondidas.

Ficaram claros para mim quais sdo os propésitos do estudo, os procedimentos a serem
realizados, os desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimen-
tos permanentes. Ficou claro também que a minha participacdo é isenta de despesas e
gue tenho garantia do acesso aos pesquisadores e a instituicdo de ensino.

Tive tempo suficiente para decidir sobre minha participacdao e concordo voluntariamente
em participar desta pesquisa e poderei retirar o meu consentimento a qualquer momen-
to, antes ou durante a mesma, sem penalidades, prejuizo ou perda de qualquer beneficio
que eu possa ter adquirido.

A minha assinatura neste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido dara autorizacdo
aos pesquisadores, ao patrocinador do estudo e ao Comité de Etica em Pesquisa da Uni-
versidade Federal de Minas Gerais de utilizarem os dados obtidos quando se fizer neces-
sario, incluindo a divulgacdo dos mesmos, sempre preservando minha identidade.

Assino o presente documento em duas vias de igual teor e forma, ficando uma em minha
posse e a outra com o pesquisador responsavel.

Belo Horizonte, de de

Voluntario da pesquisa
Nome Completo e assinatura

Pesquisador Responsavel
Nome completo e assinatura


mailto:coep@prpq.ufmg.br

ANEXO C Ficha Clinica

Data: / /

1) Dados Pessoais

Nome:

Idade: Data de Nascimento:

Endereco:

Estado Civil:
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Telefone:

Email:

Profissdo:

2) Historia Pregressa

Patologia:

Medicamentos:

Cirurgia:

3) Historia Familiar

Doenga Crénica significativa:

Grau de parentesco:

4) Historia Atual

Patologia:

Medicamentos:

5) Dados Antropométricos

Peso Atual: kg Peso desejado:

Altura: cm  IMC: Kg/m2

Circunferéncias corporais:

Circf. abdominal Circuf.Cintura:
TMB = GET =

Peso Usual:

Pt minimo: Pt médio: Pt maximo:

Observagoes:

6) Exames Bioquimicos (hemograma, glicemia, colesterol, urina, fezes).

Fungao Gastrintestinal:
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Constipagéo ( ) Diarréia ( )
Bebidas alcodlicas: ()Sim ( ) Nao

Cigarro: ()Sim ( ) Nao

Agua: ( ) pouco ( )nenhuma ( ) moderada ( ) muita  Quantidade:

Observacgoes:
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Anexo E- ARTIGO 2

Original paper

EFFECT OF THE USE OF CHIA (Salvia Hispanica L.) SEEDS ON ANTIOXIDANT
STATUS AND ANTHROPOMETRIC PARAMETERS IN OBESE, TYPE 2 DIABET-
ICS AND / OR HYPERTENSIVE PATIENTS

Running title: Use of chia seeds in obesity, diabetes type 2 and hypertension
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ABSTRACT

Background and aims: Chia seeds have been investigated due to its high concen-
trations of antioxidant and anti-inflammatory compounds, as well as recognized
benefit on anthropometric measures. This study evaluated the potential effect of chia
seeds intake on plasma antioxidant status and anthropometric parameters in individ-
uals with chronic diseases. Methods: Fifty-nine participants were selected, including
patients with obesity and/or Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) and/or hypertension
(group A, n=34) and healthy volunteers (group B, n=25). Plasma antioxidant status
was determined by the MTT (tetrazolium salt) reduction test and weight (W), ab-
dominal circumference (AC), waist circumference (WC) and body mass index (BMI),
that were determined before (TO) and after 6 months (T6) of ingestion of 20 g/day of
chia seeds. Results: After the use of chia seeds, an increase in plasma antioxidant
potential was observed in both group A and group B (P <0.0001). It was also ob-
served a reduction in W, AC, WC and BMI in individuals of both groups, with all val-
ues of P being less than 0.05. These effects may be possible due to the high concen-
trations of antioxidant compounds and formation of a polysaccharide gel in the diges-
tive tract, which gives satiety and, consequently, provides a reduction in anthropomet-
ric measurements. Conclusion: In the field of nutrition, the chia seed can be a po-
tential alternative to increase antioxidant status and reduce anthropometric meas-
urements, improving the health status of patients, especially those who suffer from

chronic disease.

KEYWORDS: Salvia hispanica L. Antioxidant status. Type 2 Diabetes mellitus. Obe-

sity. Anthropometric measurements.
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1 INTRODUCTION

Chia is an herbaceous plant belonging to the Lamiaceae family [1]. Since its
discovery by ancient Central American civilizations, it has been used as a food and
medicinal source and, more recently, has become the subject of research due to its
varied chemical composition that gives potential benefits to the health of those who
consume it [2,3].

Chia has a high content of protein, lipids and soluble and insoluble dietary fi-
ber, which help in the regulation of intestinal transit, lowering cholesterol and triglyc-
eride levels and maintaining good glycemic control, contributing to weight loss and
reducing risk factors related to chronic diseases such as obesity and Type 2 Diabe-
tes Mellitus (T2DM) [4,5,6,7]. Chia seed consumption has also shown an important
role in the prevention of cardiovascular disease due to its antithrombotic, anti-
inflammatory and antiarrhythmic properties [7,8,9,10].

Non-communicable chronic diseases (NCDs) such as T2DM, hypertension
and obesity are responsible for about 70% of all deaths worldwide, approximately 38
million deaths each year [11]. These pathologies contribute to the development of a
pro-inflammatory state, with increased production of free radicals and decreased an-
tioxidant capacity. In this context, environmental factors, poor eating habits and phys-
ical inactivity contribute to the development and progression of these diseases
[10,11,12]. Therefore, a change in diet with the addition of substances that can pre-
vent and/or control health problems can be a good and easy option.

In this way, chia seed, with its potential antioxidant and anti-inflammatory

properties, appears as an alternative to promote beneficial health effects. Thus, this
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research aimed to evaluate the antioxidant status of plasma and anthropometric pa-
rameters of patients with NCDs related to a pro-inflammatory profile such as T2DM,
hypertension and obesity, in addition to a healthy control group before and after the

use of chia seeds [2,13,14,18].

2 MATERIAL AND METHODS
Study design

This prospective comparative study was approved by the Ethics Committee at
the Federal University of Minas Gerais, Brazil (CAAE: 65114917.6.0000.5149) and
was followed in accordance with the Declaration of Helsinki. A total of 59 individuals
from the Secondary Health Care Unit of Belo Horizonte Town Hall (group A) and
Federal University of Minas Gerais (group B) were selected. Samples were collected
between March 2017 and August 2018. The research protocol did not interfere with
any medical conduct or prescription. All individuals were informed about the stages of
the study and signed the free and informed consent form.

The intervention was carried out in both groups and 20 grams of chia seed
were provided daily for 6 months to each participant. The amount of chia seeds was
defined based on the average value from studies that reported an amount that varied
between 7 to 30 grams per day [17,24,27,28,34].

The variables of the antioxidant status of plasma and anthropometric parame-
ters presented in the study were measured before (TO - before the introduction of
chia seeds) and after the intervention (T6 - 6 months after the introduction of chia
seeds). Fifty-nine participants were allocated between two intervention groups:

group A (n=34) which included patients who were previously diagnosed with at least
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one of these NCDs - DM2, obesity and hypertension, and group B (n=25), the con-

trol group, with healthy volunteers. Both groups were matched for sex and age.
Inclusion and exclusion criteria

In both groups the participants were adults (aged 18-65 years), of both sexes.
Group A included patients with a BMI = 30 kg/m?, previous diagnosis of at least one
of these NCDs - DM2, obesity and hypertension and preserved digestive tract. The
exclusion criteria of group A were surgeries for partial or total removal of the diges-
tive tract, diagnosis or history of coagulopathies, use of anticoagulants, presence of
other concomitant diseases, such as neoplasms, human immunodeficiency virus
(HIV) and neurodegenerative disease.

We considered as inclusion criteria of group B, BMI between 18.5 and 24.9
kg/mz, non-regular use of medication, no clinical history of chronic diseases, non-
smokers and no alcoholics, no use of food supplements and digestive tract pre-
served. The exclusion criteria were previous medical diagnosis of any diseases and

chronic use of anti-inflammatory drugs.

Body composition

At the beginning (TO) and at the end (T6) of the follow-up, some parameters
were determined in all participants: weight (kg), height (m), abdominal (cm) and waist
circumferences (cm). Weight and height were measured on a calibrated scale with a
Marte® with branded stadiometer, a maximum load of 200 kilograms and a sensitivity
of 50 grams, as standardized by WHO/FAO (12). The circumferences were deter-

mined with inelastic tape measure. All measures were determined with patients bare-
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foot and wearing light clothing. From weight and height measurements, BMI was de-
termined by the ratio of weight to height squared and classified according to existing

cutoff points [15].
Blood Samples

Venous blood samples were collected after fasting of at least 8 hours and up
to 12 hours, in vacuum tubes containing branded serum separation and EDTA anti-
coagulant (VACUETTE®). Samples were transported in refrigerated coolers until pro-
cessing, not exceeding the maximum time of 2 hours between collection and centrif-
ugation. The samples were centrifuged at 2195 g for 15 minutes to obtain plasma
and serum samples, aliquoted and kept in a freezer at -80°C (Jouan®, model VX380)

until use.

Determination of plasma antioxidant status by reduction of MTT

To determine the antioxidant capacity of plasma after 6 months of intervention
with chia seeds (T6), an assay was performed with the [3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-
2,5-Diphenyltetrazolium Bromide] (MTT) reagent. It is a tetrazolic salt that can be re-
duced by antioxidants such as ascorbate, urate, a-tocopherol, albumin and the group
of sufidril proteins, forming formazana crystals, which are purple and soluble in iso-
propanol.

A mixture containing plasma, phosphate buffered saline (PBS) and MTT was
incubated at 37°C for 60 minutes, protected from light. Subsequently, a workaround
acid solution of isopropanol HCI (0.04 M) was added and vortexed for 30 seconds.

The samples were centrifuged at 1372 g for 10 minutes and the supernatant absorb-
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ance measured by spectrophotometer VersaMax® microplate reader (Molecular De-
vices® - USA) at 570 nm (16).

Statistical analysis

Statistical analyzes were performed using GraphPad PRISM (version 6.0).
Data normality was tested by the Shapiro-Willk test. The comparison between groups
was performed using Student's t-test for continuous and parametric variables. For
nonparametric variables, the Mann-Whitney and Wilcoxon tests were used. The
presence of outliers was evaluated by the ROUT test. Parametric variables were pre-
sented as mean and standard deviation (SD) and nonparametric variables as medi-
an, minimum and maximum. Significant differences were considered as p-value

<0.05.
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3 RESULTS

The clinical and demographic characteristics of groups A and B are present-
ed in Table 1. A total of 59 subjects were selected for this study, including 34 pa-
tients with NCDs (obesity and/or T2DM and/or hypertension) and 25 healthy volun-
teers, who were evaluated in two stages: TO (before the introduction of chia seeds)
and T6 (6 months after the introduction of chia seeds). In group A, most patients
were female (85.3%) and the median age was 49 years, ranging from 19 to 65 years
old. Regarding the presence of NCDs, 64.7% of participants had hypertension,
61.8% had T2DM and 70.6% were obese. The control group (group B) also showed
a predominance of female gender, with an average age of 38 years [17,35].

Regarding anthropometric parameters, we found a significant reduction of the-
se variables in T6, after the use of Chia, in relation to T1, before the use of chia. We
observed a reduction in W [TO = 88.00 x T6 = 85.01 Kg (P < 0.0001)]; AC [TO0 =
101.00 x T6 = 99.50 cm (P < 0.0001)]; WC [TO =96 x T6 = 91 cm (P < 0.0001)] and
BMI [TO = 33.98 x T6 = 32,78 Kg/m? (P < 0.0001)] considering group A. There was
also a reduction in W, AC, WC and BMI when we compared TO and T6 for group B:
W [TO =64.80 x T6 = 63.01 Kg (P < 0.0001)]; AC [TO = 81.00 x T6 = 78.00 cm (P <
0.0003)]; WC [TO =71 xT6 =70 cm (P < 0.0001)] and BMI [TO = 23.51 x T6 = 22.77

Kg/m? (P < 0.0001)]. These results are presented in Table 2.
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4 DISCUSSION

The role of a balanced diet for the benefit of health has aroused the interest of
the scientific community, which aims to prove the influence of certain foods in reduc-
ing the risk of NCDs [4].

Some researchers have shown a potential benefit of chia consumption in car-
diovascular disease, lipid and glycemic profiles, blood pressure, body composition,
and inflammatory markers. However, these studies vary greatly in sample size, indi-
vidual profiles, and sample groups, and are more common in animals than in hu-
mans. In addition, the quantities and presentation forms of chia seeds (ground,
whole, oil and insertion in food production) are different in several studies [17,23,34].

Studies in animal models have shown that consumption of chia resulted in an
improvement of the lipid profile associated with cardioprotective and hepatoprotective
actions [2,3].. Poudyal et al. (2013) showed a reduction of fat in the liver and heart in
rats [28]. Chicco et al., (2009), also used animal models. They found improvement in
dyslipidemia and insulin resistance after the intervention with chia seeds for 5 weeks
[10]. Other authors found low concentrations of glucose, triglycerides, LDL-c, VLDL-c
and increased levels of HDL-c, in addition to hypertrophy of the intestinal muscle lay-
ers and good protein digestibility in wistar rats [19,22,30].

Fortino et al., (2017) found an increase in fatty acid oxidase, a reduction in
free fatty acids in plasma, and less hepatic steatosis and hypercholesterolemia in
pregnant rats when the corn oil diet was replaced with chia seed [29]. In another re-
cent study, the possible mechanisms involved in the beneficial effects of chia seed
on skeletal muscle, lipotoxicity and insulin resistance in rats were investigated. The

results showed that chia seed reduced the content of lipids in skeletal muscle and
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increased levels of muscle protein. In addition, the activities of the lipogenic enzyme
decreased and the proportion of n-3 and n-6 fatty acids increased. This study
demonstrated an increase in the levels of muscular oxidative capacity and a reduc-
tion in the lipogenic pathway [27,32].

In the present study, a prevalence of females was observed in demographic
characterization (Table 1). This greater participation of women over men is related to
eating habits and has been the subject of research. In the United States, for exam-
ple, women are approximately three times more vulnerable to eating disorders than
smen and approximately twice as susceptible to obesity [14]. The higher prevalence
of obesity in women compared to men can also be found in Brazil. The prevalence of
obesity was 18.7% for men and 20.7% for women in 2018. However, a greater num-
ber of women had healthy eating habits in the same year, 27.2%, compared to men,
18.4%, which helps to explain the fact that women seem more susceptible to new
diets and/or dietary changes and also justifies their greater participation in our study
[21].

In relation to anthropometric parameters, we found a significant reduction in
weight, abdominal circumference and waist and BMI in both groups after intervention
with Chia seeds (Table 2). Possibly, the consumption of Chia seeds may have con-
tributed to weight loss. After the intervention, there was a significant reduction in the
BMI degrees, providing a better classification of the study participants. Some studies
confirmed this weight loss property, correlating satiety to regular consumption of chia
seeds [4,16].

In a study with overweight and obese adults, Ayaz et al., (2017) observed
weight loss, decreased BMI and circumferences (abdominal / waist) after a diet with

25 g of chia for 6 months [1], which corroborates with our research (Table 2). Another
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study demonstrated the ability of chia seeds to increase satiety and decrease appe-
tite, due to being rich in dietary fiber and low in carbohydrates [1,28]. These observa-
tions can be associated with other results that demonstrated that the consumption of
30 g/day of chia in overweight adults and diabetics for six months resulted in weight
loss and reduced waist circumference [25]. which is also in agreement with what we
found in our study (Table 2). In addition, Toscano et al., (2015) showed a significant
reduction in weight and circumferences in overweight and obese adults who received
35 g/day for 12 weeks [20]. However, in another study, also with adults, the authors
found no difference regarding weight loss, reduced BMI, waist circumference or insu-
lin resistance after consuming 25 g/day of chia, for 10 days [34]. In this case, time
may be one of the factors that led to different results both in our study and in the oth-
er studies previously mentioned.

The weight reduction found in the current study can be attributed to the rich fi-
ber content present in chia seeds and its high viscosity, giving this food an additive
effect on satiety and consequently on weight loss [1]. Unlike our study, in an investi-
gation with overweight adults who consumed 35 g/day of chia seed for 12 weeks, the
authors found no significant change in BMI or waist circumference [20]. Likewise,
Vuksan et al., (2007) found no weight loss in individuals with type 2 diabetes (TDM2)
who consumed 37 g/day of chia and in 62 postmenopausal women who ingested 25
g/day of ground chia for 10 weeks [40]. However, they demonstrated increased
plasma levels of alpha-linolenic acid (ALA) and docosahexaenoic acid (EPA) [17].
Contrary to the research cited above, the consumption of chia seeds in the present
study led to significant weight loss in healthy and chronically ill patients.

In a review, Grancieri et al., (2019) showed the bioactive potential of the chia

seed peptides, their chemical/nutritional composition and their beneficial effects on
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human health. They found hypotensive, hypoglycemic, antitoxic and anti-
cholesterolemic effects [26].

In addition, more beneficial effects of chia have been reported in the literature,
such as: laxative, analgesic and cardiovascular actions [3,7,31] and increased plas-
ma levels of alpha-linolenic acid (ALA) and docosahexaenoic acid (EPA) [8,27]. Be-
sides, reduction of circumferences (CA, CC), improved lipid profile, decreased blood
glucose levels and weight loss were found by other authors after the consumption of
chia [33,34,35]. Toscano et al., (2015) showed a reduction in total cholesterol and
VLDL-c and an increase in HDL-c with consumption of 35 grams ofchia / day by
overweight and obese adults [20].

In our study, in the MTT assay it was possible to observe an increase in the
plasma antioxidant capacity of the participants after consuming chia seeds, both in
the patients and in the control group. It is known that in chronic conditions such as
aging, hypertension, obesity and diabetes, reactive oxygen species and other oxidiz-
ing molecules can be continuously generated, contributing to both the inflammatory
process and the worsening of these conditions [17].

Recent studies have associated the daily intake of bioactive components from
chia seed with a protective effect against plasma oxidative stress and obesity [6,22].
The importance of this finding lies in the idea that reducing oxidative stress could be
a natural alternative for prevention and control of some chronic diseases [22]. such
as those investigated in the present study. However, the main mechanism for
improving the antioxidant status of plasma remains under discussion, as there is a
hypothesis of a reduction in pro-oxidative compounds and/or an increase in antioxi-

dant compounds [25]. Further studies are needed to elucidate such mechanisms.
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Despite its longitudinal design, which allows for more decisive conclusions,

this study was limited precisely by its experimental model, since the non-adherence
to the proposed intervention resulted in the abandonment of participants and reduc-
tion in the sample size. However, despite this limitation, the study showed that chia
seed could be a beneficial food source that could cause weight loss and increase
antioxidant capacity. Further studies are needed to prove the effects of chia on hu-

man health.

5 CONCLUSIONS

The regular use of chia seeds was associated with an increase in the antioxi-
dant capacity of plasma, in addition to contributing to the reduction of anthropometric
measures, circumferences (abdominal and waist), BMI and weight loss. Six months
after the intervention of using chia, the study has already found promising results for
patients with non-communicable chronic diseases and healthy individuals. Further
studies are needed to confirm the effectiveness of these seeds as a complementary

treatment and as preventive agents, especially in relation to chronic disease.
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Table 1. Clinical and demographic characterization of participants

Caracteristics

Group A (n=34)

Group B (n=25)

Gender

Male (N)

Female (N)

Age
(years)
Weight

(Kg)

BMI
(Kg/m?)

WC

(cm)

AC

(cm)

SAH
Yes (N)

No (N)

T2DM
Yes (N)

No (N)

05
(14.70%)
29
(85.29%)

49
(19-65)
88.00
(50.00- 125.00)
33.98
(19.01 — 43.26)
96.00
(70.00-134.00)
101.00

(73.00-130.00)

22
12

(64.7%)

21
13

(61.8%)

02
(8.00%)
23
(92.00%)

38
(24-59)
64.80
(41.00- 84.00)
23.51
(18.14 — 27.58)
71.00
(53.00 — 94.00)
81.00

(63.00-97.00)

NA

NA
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The data were presented as absolute value (frequency n %) and as median (minimum and maximum). P values
less than 0.05 were considered significant. TO = initial time, before introduction of chia seeds; T6 = final time, 6
months after introduction of chia seeds; BMI = body mass index; WC = waist circumference; AC = abdominal
circumference; SAH = systemic arterial hypertension; T2DM = type 2 Diabetes mellitus. Group A: patients with
hypertension and/or T2DM and/or obese; Group B: healthy volunteers; NA: Not applicable.
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Table 2. Anthropometric profile before and after 6 months of Chia seeds use for

Groups A and B

Group A Group B
Parameters TO T6 P value TO T6 P value
(n=41) (n=34) - (n=27) (n=25) -

Weight 88,00 85,01 <0,0001* 64,80 63,01 <0,0001*
(Kg) (50,00- (50,00- (41,00- (41,00-
25,00) 116,00) 84,00) 82,00)

BMI 33,98 32,78 <0,0001* 23,51 22,77 <0,0001*
(Kg/m?) (19,01- (19,05 - (18,14 - (17,75 -
43,26) 40,46) 27,58) 27,22)

wcC 96,00 91,00 <0,0006* 71,00 70,00 <0,0001*
(cm) (70,00- (66,00- (53,00~  (51,00-
134,00) 119,00) 94,00) 89,00)

AC 101,00 99,50 <0,0001* 81,00 78,00 <0,0003*
(cm) (73,00- (84,00- (63,00- (60,00-
130,00)  115,00) 97,00) 89,00)

Data were presented as median (minimum and maximum). P values less than 0.05 were considered
significant. TO = initial time, before introduction of chia seeds; T6 = final time, 6 months after
introduction of Chia seeds; BMI = body mass index; WC = waist circumference; AC = abdominal
circumference. Group A: patients with hypertension and/or T2DM and/or obese; Group B: healthy
volunteers.
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Figure 1 - Mean absorbance levels obtained from the MTT test for group A before and

after 6 months of chia use
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Results are presented as mean and standard deviation. MTT = [3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl) -2,5-
Diphenyltetrazolium Bromide]; TO = absorbance measured by reduction of MTT at time 0 (before Chia
use); T6 = absorbance measured by reduction of MTT at the end time (6 months after chia use).
Group A: patients with hypertension and/or T2DM and/or obese.

Figure 2 - Mean absorbance levels obtained from the MTT test for group B before and

after 6 months of chia use
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Results are presented as mean and standard deviation. MTT = [3- (4,5-Dimethylthiazol-2-yl) -2,5-
Diphenyltetrazolium Bromide]; TO = absorbance measured by reduction of MTT at time 0 (before chia use);T6 =
absorbance measured by reduction of MTT at the end time (6 months after chia use). Group B: healthy
volunteers.



PARTICIPAGAO EM EVENTOS

21° Congresso da Sociedade Brasileira de Diabetes
Local: S&do Paulo

Data: 16 a 18 de novembro de 2017.

CERTIFICADO

Certificamos que
ALESSANDRA DE CASSIA LOVATO

participou do evento "XXI Congresso da Sociedade Brasileira
de Diabetes", realizado de 16 a 18 de novembro de 2017, no
Transamerica Expo Center em Sao Paulo/SP.

Carga Horaria: 28 h.
S&o Paulo, 18 de novembro de 2017.

CERTIFICADO

Certificamos que o trabalho

Efficacy of group education for carbohydrate counting in
a public diabetes center in Belo Horizonte

dos autores: ALESSANDRA DE CASSIA LOVATO; DEBORA
BOHNEN GUIMARAES:; MARINA MORENO WARDI;
STEPHANIE ARAUJO OLIVEIRA REZENDE; LUCIANA
VALADARES FERREIRA; JULIANA BOHNEN GUIMARAES;
JANICE SEPULVEDA REIS, foi apresentado, na modalidade
Paster, no evento XXl Congresso da Sociedade Brasileira de
Diabetes ocorrido de 16 a 18 de novembro de 2017 no
Transamerica Expo Center em S&o Paulo/SP.

S&o0 Paulo, 18 de novembro de 2017
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1° Simposio Multiprofissional em Diabetes do Vale do Jequitinhonha

Local: Diamantina
Data: 07 a 09 de dezembro de 2017.

% o N\
o) d Simpésio Multiprofissional em Diabetes do Vale do Jequitinhonha

L

¢zv UFVIM
CERTIFICADO

Cerfiﬁcamos q‘ueAless.mu&n de Cassia Lovato realizou o treinamento do projeto “Diabetes nas Escolas”
durante o 1 SIMPOSIO MULTIPROFISSIONAL EM DIABETES DO VALE DO JEQLUTINHONHA, realizado
entre os dias o7 a og de dezembro de 2017, na Universidade Federal dos Vales do‘]equiﬁnhanha e Mucuri

(UFVIM), perfazendo uma carga hordria de o4 horas.

Diamantina - MG, 10 de dezembro de 2017.

Praf. D, Edson da Sitva Ms, Pagfa Apdyecida Alves Ferreira

Presidente de Simpésio Presidente da Comissio Cientifica

"'?‘%; Simpésio Multiprofissional em Diabetes do Vale do Jequitinhonha \
\ 2 A UFVIM

CERTIFICADO

Certificamos que Alessandra de Céssia Lovato participou como palestrante da mesa redonda
Assisténcia 4 pessoa com diabetes na atengfio secundaria: Experiéncias multiprofissionais na Santa Casa de
Belo Horizonte’ ne 1 SIMPOSIO MULTIPROFISSIONAL EM DIABETES DO VALE DO JEQUITINHONHA,
realizado entre os dias 07 a og de dezembro de 2017, na Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e

Mucuri (UFVJM).

Diamantina - MG, 08 de dezembro de 2017.

Praof. O, Edson da Sibva Ms, Patéi_p?ecida Alves Ferveira

Presidente do Simpdsio Presidente da Comissio Cientifica
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33° Congresso Brasileiro de Endocrinologia e Metabologia

Local: Belo Horizonte
Data: 7 a 11 de agosto de 2018.

Certificamos que
ALESS

ngre

Certificamos que o trabalho

DETERMINACAO DO STATUS ANTIOXIDANTE DO PLASMA EM PACIENTES OBESOS,
DIABETICOS E HIPERTENSOS USUARIOS DE SEMENTES DE CHIA (SALVIA HISPANICA L))

fol apresentado na modalidade Poster Impresso, por Alessandra de Cassia Lovato, no evento 33° Congresso
Brasileiro de Endocrinologia e Metabologia ocomido de 07 a 11 de agosto de 2018 no Expominas em Belo
Hornzonte/MG.

Belo Honizonte, 11 de agosto de 2018

s 40,

ALEXANDRE 110 ABIO TRUJILLO




Mestrado profissional ICB- PROFBIO
Local: Belo Horizonte

Data: agosto de 2018.

( 3 PROFBIO
Sdeslrace Frolissicra
=7 Esiag de Gialagis

DECLARACAO
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Em nome do Programa de Mestrado Profissional em Ensino de
Biologia em Rede Nacional, o PROFBIO, declaramos a participacdo
de Alessandra de Cassia Lovato como ministrante da disciplina
optativa com carater semipresencial: “Diabetes na escola: Como
lidar com esta doenca no meio pedagdgico”, ofertada no
Programa, com carga horaria de 15 horas, realizada no dia 17 de
agosto de 2018 no Instituto de Ciéncias Bioldgicas da Universidade

Federal de Minas Gerais.
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Profs- Tﬁn{‘ahl!l%;a Segatelli
Coordenadpra do PROFBIO
ICB/UFMG
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XXIl Congresso da Sociedade Brasileira de Diabetes

Local: Natal
Data: 16,17 e 18 e outrubro 2019

-
XXII CONGRESSO DA SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES

16, 17 e 18 de outubro de 2019
Centro de Convencoes de Natal

Certificamos que ALESSANDRA DE CASSIA LOVATO participou do XXIl Congresso da Sociedade Brasileira
de Diabetes, realizado de 16 a 18 de outubre de 2019, no Centro de Convencées de Natal/RN. Carga horana de

32 horas.
Natal, 18 de outubro de 2019
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1° Simpésio do Programa de Pés Graduacdo em Analises Clinicas e
Tecnologia

Local: Belo Horizonte

Data: 29 de agosto 2019

UF/1G  UNVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS - FACULDADE DE FARMACIA
m= =~ PROGRAMADE POS-GRADUAGAO EM ANALISES CLINICAS E TOXICOLOGICAS

Certificamos que ALESSANDRA DE CASSIA LOVATO participou como
membro da COMISSAO ORGANIZADORA do I Simpdsio do Programa de
Pos-Graduagdo em Analises Clinicas e Toxicologicas da UFMG, que foi
realizado no auditorio da Faculdade de Farmacia da UFMG, em Belo

Horizonte/MG, no dia 29 de agosto de 2019.

Belo Horizonte, 29 de agosto de 2019
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Prof* Ana Paula L. Mota Prof. Aﬂd{'yL isB. JB;II‘I‘DS
Coordenadora do Smpdsio SIACT Coordenador do PPGACT-UFMG

2° Simpésio de nutricao
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Local: Belo Horizonte
Data: 17 de agosto 2019

I Simpisio c&
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CERTIFICADO

0 Conselho Regional de Nutricionistas da 92 Regido (CRN-9/MG) certifica a participagdo de
Alessandra Lovato
no |l Simpésio de Nutrigdo — CRN-9, realizadas no Teatro Ney Soares, das 8h as 18h.

Belo Horizonte (MG), 17 de agoste de 2019,
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UEHLG UNIVERSIDADE FEDERAL DE MIMAS GERAIS r’:;‘:&:m:;.“-‘;.‘x
= FACULDADE DE FARMACIA '._\\ _ /J
DEPARTAMENTO DE PRODUTOS FARMACEUTICOS e

DECLARAGAO

Declaro que a doutoranda do Programa de Pos-Graduacdo em Analises Clinicas e Toxicologicas
ALESSANDRA LOVATO participou ativamente da estruturacago € organizacdo da disciplina optativa
PFADS2 - TOPICOS EM CIENCIAS FARMACEUTICAS - CUIDADOS AQ PACIENTE EM INSULINOTERAPIA,
ofertada entre abril e julho de 2019,

Alessandra contribui de forma efetiva na definigdo dos temas e identificacdo de profissionais que
foram convidados para ministrar aulas na disciplina. Alessandra também ministrou aulas sobre os
seguintes temas: fator de sensibilidade & insulina, relacdo insulina-carboidrato, contagem de

carboidratos e esquemas de insulinoterapia, perfazendo um total de seis horas.

Belo Horizonte, 02 de margo de 2021

Marcio de Matos Coelho
Professor associado

FACULDADE DE FARMACIA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS

Av. Presidente Antomio Carlos, §627 — Cangpus Pampulha — CEP 31270-901 — Fone: 31 3409-6741/6742/6744
Enderago eletrémico: cosrafargifirmscia nfms br— Pagina: www. farmacia ufmg br
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FACULDADE DE FARMACIA - FAFAR

— PROGRAMA DE POS-GRADUAGAO EM CIENCIA DE ALIMENTOS - PPGCA
CERTIFICADO

IRIERSIA TS o kal
36 MIMeG RiEAIE

CERTIFICADO

Certificamos que Alessandra Lovato ministrou a palestra intitulada “Alegagées de propriedades funcionais
da chia”, na disciplina ALM881 — Alimentos Funcionais, no Curso de Pds-graduacdo em Ciéncia de Alimentos

da UFMG, no dia 22/05/2019, com duragéo de 1 hora.
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Prof®. Dra. Luctiene Rezende Anastacio Prof®. Dra. Verdnica Ortiz Alvarenga

Coordenadora da disciplina Coordenadora do Programa de Pos-Graduagdo
em Ciéncia de Alimentos - PPGCA

ALM 881 Alimentos Funcionais

AN, umhiucarlc:.ﬁ!?—anp\ln-cEH 31270-301 - BH/MG - Fone: 33 31 3809.6910 - Faxc 33 31 3409.6389
Correin sletrinico: colpossimiifarmaca.ufmg.br - Pagina na web: httg: . farmacia ufmg br pozoal
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DECLARACAO

Declaramos que ALESSANDRA LOVATO participou como Palestrante da “IV JORNADA DE CAPACITACAD FARMACEUTICA 2020",

com o tema: "Orientagdio nutricional no cuidado oo paciente diabétice™, realizada no dia 22 de outubro de 2020, com carga hordria de 30

minutos.

MNumero de Registro: 985, livro 18, folha 63.
Vitdria/ES, 30 de outubro de 2020.
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LINZ CLAUDIO OLIVEIRA DA SILVA
Gerente da Escola de falide Piblica-GESP/ICEPI/SESA
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ENSTITUTC CAFIXABA DE ENSING, PESOUSA E NOWACKD EM saliDe
£ GERBNCIA DA ESCOLA DE SAUDE PUBLICA

CERTIFICADO

Certificamos gue Alessandra de Cissia Lovato ministrou a palestra “Diabetes e suas novas tecnologias”, no dia

10 de outubro de 2020 oferecida ao Curso de Biomedicina do Centro Universitirio Metodista Izabela Hendrix na
maodalidade on-line.

Carga Horiria: 2 horas

Belo Harizonte, 10 de outubro de 2020.

W

Me. Rafaela de Oliveira Silva
Coordenadora do Curse de Biomedicina

www.izabelahendrix.edu. br
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