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RESUMO

Objetivo: Avaliar os resultados a partir da modugdo intestinal com
probiéticos no tratamento da obesidade. Método: Foram realizados
levantamentos bibliograficos nas bases de dados PUBMED, SCIELO e
LILACS, publicados de 2006 a 2018, com as palavras- chave:
probiéticos, microbioma gastrointestinal e obesidade. Resultados: Nos
estudos avaliados as cepas com maior utilizagdo em animais e humanos
foram as dos géneros Lactobacillus e Bifidobacterium. Dentre os
achados, a redugdo do peso e massa corporal, a diminuicdo da
circunferéncia da cintura, gordura corporal e visceral foram os
resultados mais encontrados. Conclusao: Apesar dos resultados, os
trabalhos ainda apresentam poucas informagoes sobre a quantidade de
cepas administradas e tempo de tratamento para o uso em pratica
clinica além da limitagdo das pesquisas em humanos sendo necessarios
mais estudos para o direcionamento da utilizagdo de probidticos no
tratamento da obesidade.

Descritores: Probidticos; Microbioma gastrointestinal; Obesidade..

ABSTRACT

Objective: To evaluate the results from intestinal modulation with
probiotics in the treatment of obesity. Method: We carried out
bibliographic surveys in the databases PUBMED, SCIELO and LILACS,
published from 2006 to 2018, with the key words: probiotics,
gastrointestinal microbiome and obesity. Results: In the evaluated
studies the strains with the highest use in animals and humans were
those of the genera Lactobacillus and Bifidobacterium. Among the
findings, the reduction of body weight and body mass, waist
circumference decrease, body fat and visceral fat were the most
frequent results. Conclusion: Despite the results, the studies still
present little information about the amount of strains administered and
the time of treatment for use in clinical practice, besides the limitation
of the research in humans, and further studies are necessary to guide
the use of probiotics in the treatment of obesity .

Descriptors: Probiotics; Gastrointestinal microbiome; Obesity.

REVISA.2019 Jul-Set; 8(3): 356-66

i

o
<
2
>
=
.




Soares DKNS

Introducao

A obesidade é uma causa presente ha muitos anos, porém devido ao
conhecimento de suas causas e consequéncias passou a ser considerada uma
doenca cronica ndo transmissivel - DCNT. Calcula- se que esta doenga possa
ser influenciada geneticamente de 25% a 40% dos casos, porém os demais
fatores advém do estilo de vida em relacdo ao habito alimentar e ao
sedentarismo, sendo considerados os maiores determinantes do aumento de
peso no mundo.!

De acordo com a Organizacdo Mundial da Satde, em 2018, sado
necessarios no minimo 150 minutos de atividade fisica com intensidade
moderada semanal para que individuos de 18 a 64 anos mantenham a sadde,
contudo, estudos em regides africanas tém mostrado que populacdes mantém
um indice de massa corporal- IMC com classificacdo eutréfica a partir de 8
horas diarias de atividades fisicas, ou seja, além do recomendado.?

A partir de estudos em outras regides do mundo e a busca da relagdo do
ganho de peso com o estilo de vida destas populagdes foi possivel levantar
hipéteses sobre a existéncia de genes que facilitam o ganho de peso, conhecido
como mapa genético da obesidade humana. Desta forma, sabe- se que o tecido
adiposo pode produzir substancias como as proteinas chamadas de receptores
Toll- like (TLR) que sdo capazes de identificar agentes patégenos e responder de
forma imunitaria aos lipossacarideos (LPS) das paredes das bactérias gram-
negativas.3

A lipdlise, decorrente do tecido adiposo, aumenta os acidos graxos livres
que se ligam ao subtipo 4 de TLR (TLR-4) estimulando resposta imune com
consequente inflamagdo de baixo grau, que se relaciona com a resisténcia a
insulina. Sendo que camundongos que nao apresentam TLR-4 sao protegidos
do desenvolvimento de doencas metabdlicas diante de dieta hiperlipidica.

A microbiota intestinal vem sendo estudada em relacao a sua atuacao em
diversas doencas metabdlicas. Apesar das condutas dietéticas serem um fator
importante ocasionando na melhoria e normalizacdo da satide intestinal e
consequentemente de sua microbiota, intervengdes mais direcionadas sdo
estratégias para o estimulo do crescimento de espécies benéficas.*¢

As pesquisas com microorganismos intestinais apresentaram uma nova
abordagem a partir da suplementacado de probiéticos (bactérias vivas que geram
beneficios a satide quando ingeridos) para a modulacdo intestinal, que auxilia
na satde do hospedeiro. Estudos e resultados entre animais obesos e magros
podem intensificar pesquisas em busca de resultados mais satisfatérios em
relacdo a diminuicdo do aciimulo de gordura corporal.”

A obesidade é uma doencga inflamatéria mediada pelo estresse oxidativo
e agentes inflamatérios que modificam a estrutura intestinal alterando bactérias
boas e aumentando bactérias obesogénicas como as Bacterioidetes e as Firmicutes,
respectivamente. Assim a a¢do de microorganismos benéficos como os
probiodticos das espécies Lactobacillus e Bifidobacterium seriam importantes para a
diminuicdo destas manifestagcdes sistémicas.® Devido ao progresso mundial da
obesidade e suas implicagdes a sadde, assim como, as evidéncias sobre a
diferenca da microbiota intestinal de individuos eutréficos e obesos, sdo
necessdrias pesquisas a fim de promover a prevengdo e tratamento desta
patologia.
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O objetivo deste estudo foi apresentar a partir da revisdo de literatura
estudos e seus resultados em relagio ao consumo de probidticos e
consequentemente seus efeitos no tratamento da obesidade apresentando a
melhora do peso e das medidas corporais além da melhora da funcao intestinal
de pessoas que sofrem com esta doenga.

Método

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura sobre o tema referente
ao uso da modulacdo intestinal com probidticos em obesos compreendendo
artigos cientificos publicados em bases de dados indexadas e bases de textos
completos no periodo de 2006 a 2018.

As bases utilizadas foram: US National Library of Medicine (PUBMED),
Scientific Electronic Library Online (SCIELO) e Literatura Latino- Americana e do
Caribe em Ciéncias da Satade (LILACS), incluindo artigos publicados de 2006 a
2017 utilizando- se das seguintes palavras- chave em inglés: probiétics, obesity
e microbioma gastrointestinal separadas pelos boleadores “AND” e “OR” e as
seguintes palavras- chave em portugués: probiéticos, obesidade e microbiota
intestinal separadas pelos boleadores “E” e “OU”.

A selecao dos artigos foi a partir de selecdo nas linguas: portugués, inglés
e espanhol pesquisas com animais e humanos sendo incluidos artigos originais
e metanéalises de acordo com os descritos citados anteriormente, bem como o
tema em questdo. Foram excluidos os artigos que ndo apresentavam o uso de
probidticos como parte do tratamento para a obesidade e/ou doencas
metabdlicas ou dentro do periodo selecionado.

Resultados e Discussao

De acordo com os critérios citados anteriormente, foram obtidos 201
artigos provenientes dos diferentes bancos de buscas utilizados, sendo
descartados 165 artigos apds o uso dos filtros relativos ao periodo, idioma e tipo
de estudo, onde foram selecionados 36 artigos elegiveis para a revisdo de
literatura.

Apbs a analise dos artigos com a apresentagdo dos estudos em animais e
humanos, dentre os desfechos foram observadas alteracbes em relacdo a
reducao do indice de massa corporal (IMC), redugdo da circunferéncia da
cintura e do quadril, reducdo do peso corporal e gordura visceral, melhora em
relacdo a resisténcia a insulina como a diminuicdo da hiperglicemia, redugao de
citocinas pré- inflamatoérias, alteragdo positiva em relacado as lipoproteinas como
aumento do HDL (lipoproteina de alta densidade) e diminuicdo do LDL
(lipoproteina de densidade baixa), além da reducdo nos niveis de triglicerideos
e colesterol total (CT).

A microbiota intestinal

Os microorganismos intestinais sdo definidos como o grupo de bactérias
associadas ao ser humano. Sao células microbianas que mantém uma relagdo
simbidtica para a manutencdo da satide a partir do equilibrio da flora intestinal.
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Estima-se que exista mais de mil espécies de células microbianas que
contribuem para a manutencdo da satde daqueles que as abrigam; sendo
estudadas para a compreensdo e tratamentos da sindrome metabdlica e outras
doencas.?

O estudo sobre a microbiota intestinal aconteceu a partir das evidéncias
de seus beneficios para a satde humana. Em 1908 Elie Metchnikoff, observou
que bactérias fermentativas presentes em leites favoreciam a satde intestinal na
alteracdo da flora intestinal patégena pela benéfica, o que o levou ao Prémio
Nobel no Instituto Pasteur.™®

A microbiota intestinal estd presente nos intestinos humanos e realiza
protecdo pela capacidade de bloquear as bactérias patogénicas que geram
desequilibrio no ambiente causando diversas doencas no local e sistémica. Até o
momento do nascimento o intestino é livre de bactérias, porém no nascimento
propriamente de parto normal, o bebé tem seu primeiro contato com a
microbiota da mae fortalecendo este sistema na amamentacio mantendo a
microbiota diversificada.

Entre os beneficios da relagdo microbiota-hospedeiro esta a funcdo
antibacteriana, a funcdo imunomoduladora, o metabolismo nutricional e a
reestruturacdo da mucosa intestinal.l? Outros beneficios sdo, o auxilio no
sistema autoimune, a regulacdo da agregacdo de gordura corporal, a
degradacdo de alimentos e a producao de vitamina K, B12, acido félico, biotina
e 4cido pantoténico.’

A microbiota intestinal tem ainda como funcdo, a extracdo eficaz de
energia através dos carboidratos fibrosos (amidos, oligossacarideos e
polissacarideos), produzindo acidos graxos de cadeia curta (AGCC) que serdo
transformados em energia para o hospedeiro.’

E possivel que AGCC produzidos pela microbiota saudavel aumentem a
secrecdo de GLP-1 (que melhora a sensibilidade a insulina), aumentem a
secrecdo de peptideo YY (que induz saciedade) e diminuam a deposicdo de
gordura no tecido adiposo. Assim, Individuos com hébitos alimentares ruins e
estilo de vida inadequados no geral, podem sofrer quadros de disbiose
causando a diminuicdo das bactérias que produzem o AGCC aumentando as
bactérias patégenas e assim gerando um ambiente intestinal doente.3

As investigacdes em relacdo as células intestinais humanas tém
demonstrado que ha pelo menos 5 filos de microorganismos diferentes: os
Bacteroidetes (gramnegativos), Firmicutes (gram positivas), Proteobactérias,
Actinobactérias e Verrucomicrobia, porém os filos de Firmicutes e Bacteroidetes
apresentam maior propor¢ao no intestino humano.!4

Bactérias Firmicutes sdo encontradas em maior quantidade no organismo
adulto obeso e realizam a fermentacdo de carboidratos insoliveis- modificacao
de carboidratos complexos em glicose e acidos graxos de cadeia curta, ou seja,
podem aumentar o acimulo de gordura. Os Bacteroidetes sdo encontrados em
menor quantidade e utilizam os carboidratos de forma mais simples, a partir da
metabolizacdo de carboidratos insoltaveis.?

A composicdo da microbiota intestinal pode ser alterada a partir da
alimentacdo, da idade e da genética.’> A microbiota em individuos saudaveis
apresenta caracteristicas mais resistentes que podem superar alteracOes
fisiolégicas como a senilidade. Tornando- se assim, um instrumento de
diagnostico e prevengao de doencas em diversas faixas etarias.¢
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A microbiota intestinal na obesidade

A obesidade caracteriza- se por ser uma doenca em que o individuo
apresenta elevado actmulo de gordura corporal. E atualmente uma das
doencas cronicas ndo transmissiveis avaliadas como de maior problema da
saiade publica pela Organizacdo Mundial de Satde apresentando elevados
nimeros de mortalidade e morbidade em todo o mundo.?

Segundo a Organizacdo Mundial da Satade, 2014 além da obesidade, o
sobrepeso também aumenta os indices de mortalidade e morbidade em adultos
e criancas, devido a associacdo de outras doencas como o Diabetes Mellitus, as
doengas cardiacas e ainda, alguns tipos de cancer.”

Em sua diretriz a Associacdo Brasileira para Estudo da Obesidade e
Sindrome Metabélica - ABESO apresenta como agdes, apds o diagnostico, a
mudanga no estilo de vida com os tratamentos farmacol6gicos necessarios,
tratamentos dietéticos, terapias cognitivo- comportamentais, tratamentos
cirargicos e ainda terapias heterodoxas e suplementos nutricionais para auxiliar
a perda de peso. Préticas diferentes de diretrizes que ressaltavam a restricao
caldrica para a perda de 5% a 10% de perda de peso em até 6 meses, porém com
consequente reganho de peso ap0s tal periodo.®

Desse modo sdo necessarias agdes complementares além das utilizadas
para a condugao e prevencao da obesidade. Como resposta a esta necessidade,
nos ultimos anos vem se estudando o vinculo entre a obesidade e a constituicao
da microbiota intestinal.’®

Os estudos em protétipos animais demonstraram a diferenca entre a
microbiota intestinal de animais obesos e animais magros. O estudo de Ley et
al, 2005%, ao analisar as sequéncias bacterianas dos genes do intestino distal de
animais obesos e magros, alimentados com a mesma dieta, observaram que os
animais obesos apresentaram reducdo de Bacteroidetes e maior proporcdo de
Firmicutes, em relacdo aos ratos magros.

Em outro estudo de Ley et al, 2006%! foi possivel observar que o
transplante da microbiota intestinal de animais obesos para magros (germ- free)
promoveu um aumento na porcentagem corporal destes em relagdo ao
transplante de microbiota intestinal de ratos magros para obesos, mesmo com
controle alimentar em ambos os casos, além do peso inicial idéntico.

Os Lipopolissacarideos (LPS) sao glicolipidios encontrados nas
membranas de bactérias gram-negativas o que pode gerar a endotoxemia,
levando a respostas inflamatérias subclinicas e cronicas a partir de dietas
hiperlipidicas, que proporcionam sua captagdo pelas vilosidades intestinais
com maior facilidade. Ao atingir a corrente sanguinea o HDL (lipoproteina de
alta densidade) recebe o LPS que segue o mecanismo de ser eliminado pela
bilis, porém na diminuicao do HDL no organismo, a proteina de ligacdo de LPS
realiza a transferéncia desta substancia para o LDL (lipoproteina de baixa
densidade).!

De acordo com Silva Junior, et. al, 2017! o tecido adiposo tem a
capacidade de produzir substancias com agdo na resposta imunoldgica. As
proteinas de membranas receptoras Toll- like (TLR-4) sdo formadas devido ao
excesso de gordura e &cidos graxos livres que se ligam ao subtipo 4 de TLR.
Estas proteinas podem responder aos lipopolissacarideos e iniciar a respostas
imunolégicas devido a ativagdo promovida pelo mesmo, aumentando a
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expressdo inflamatéria no organismo obeso o que pode levar a morbidades
como a obesidade ou desenvolvimento de diabetes devido a resisténcia
insulinica.

Os estudos sobre a relacdo da microbiota intestinal e a obesidade ainda
sao limitados, porém ha como resultados importantes a acdo da intervengao da
microbiota intestinal na quantidade de calorias ingeridas em excesso, o
aumento da lipoproteina lipase (LPL) aumentando a inflamacdo sistémica, a
atividade elevada de lipogénese e o sistema endocarbindide (BCE) que regula
processos fisiolégicos em todo o organismo como a dor, o humor e o apetite.??

O uso de probiéticos na obesidade

Os probiéticos sao definidos pela Organizagdo Mundial da Satde como
microorganismos vivos que conferem sadde aqueles que os consomem
adequadamente. Os microorganismos para se caracterizarem em probioticos
devem ser identificados pelos niveis das cepas por métodos genotipicos e
fendtipos, pois hd diversas cepas especificas para determinadas func¢des no
organismo. Além disso, sdo necessdrios estudos in vitro com resultados eficazes
em animais e humanos.?

Dentre os géneros mais utilizados de probidticos em produtos
alimenticios estdo os Lactobacillus e Bifidobacterium, que a partir da atividade
fermentativa geram compostos organicos que alteram a acidez intestinal e
impossibilitam o crescimento de microorganismos patégenos 2. Segundo a
Organizacdo Mundial da Satde, 2001* para a utilizagdo de probiéticos em
produtos alimenticios é necessario que o probidtico tenha resisténcia suficiente
apos a ingestao, de chegar ao intestino de maneira segura.

Para que a atividade esperada seja realizada no organismo pelo
probidtico é necessdrio um ndmero minimo de cepas das bactérias, como
exemplo, os L. rhamnous, para o tratamento da diarreia; sdo necessarias 10°
UFC/g das cepas para este fim.!?

A acdo dos probidticos estd em diminuir a populacdo de bactérias
patogénicas pelo estimulo imune através da mucosa e o aumento da proporgao
de bactérias benéficas. Desta forma, efeitos como a diminuicao da diarreia e
diminuicdo de incidéncia em céncer de célon é observado em estudos com
animais sendo necessarios mais estudos para o tratamento de outras doencas
em humanos.?®

Os probidticos sdo a partir de bebidas, suplementos e alimentos
fermentados ao longo do tempo e seus beneficios em relacdo a sadde humana
aumentam a atencdo para o tratamento de doencas como a obesidade, devido a
regulacdo do equilibrio energético e concentracdo de gordura no organismo em
animais.?

Em 2010, Kadooka et al, 2010 observaram a partir da suplementagao de
Lactobacillus gasseri, em individuos durante 12 semenas, a reducdo da gordura
visceral e subcutanea, além do peso, circunferéncia da cintura e quadril e IMC
em adultos com sobrepeso, em comparacao com o grupo que apenas recebeu
leite fermentado.?”

Pesquisadores ao realizarem um estudo com pacientes diabéticos e com
sobrepeso analisaram que o grupo que foi suplementado com probiético
(iogurte composto de Lactobacillus acidophilus e Bifidobactérias) apresentou
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resultados benéficos sobre o grupo com o alimento convencional, tais como
diminuicdo da glicose basal e hemoglobina glicada, além de glicemia de jejum.?®

Os resultados de um estudo realizado apenas a partir do suplemento de
BNR17 (Lactobacillus gasseri) em um grupo de controle com o uso de probiético
durante 12 semanas foi possivel analisar a diminui¢do da circunferéncia da
cintura, quadril e peso corporal, mesmo o grupo nao ter alterada a mudanca na
dieta ou o comportamento alimentar.?

Estudo em 2013 com adultos hipertensos e com obesidade grau II,
durante 3 semanas, o grupo com dieta hipocaldrica e com queijo probiético
apresentou maior perda de peso corporal, diminuicdo de IMC e reducdo de
triglicerideos em comparagdo com o grupo com a mesma dieta, porém sem o
probidtico. De acordo com os pesquisadores a dieta suplementada com o queijo
probidtico pode reduzir os riscos para sindrome metabdlica em pacientes
hipertensos e obesos.30

Camudongos obesos suplementados com Lactobacillus curvatus HY7601 e
Lactobacillus plantarum KY1032 apés a intervencdo tiveram melhoria em relacdo
a massa corporal com reducdo do peso e indice de gordura corporal, reducao
dos sinalizadores de toxicidade do figado, niveis de colesterol total, leptina e
insulina, além das bactérias intestinais terem sido modificadas apds o periodo
de consumo do probiético.3!

Em estudo®? constatou- se a redugdo de massa corporal na administracao
de Bifidobacterium CECT 7765 em camundongos com obesidade com melhora
nos niveis de colesterol total, triglicerideos e niveis de glicose plasmatica, assim
como marcadores pro- inflamatorios e leptina.

Os autores de uma andlise observaram que a administragdo por sonda
oral de 120 mg da levedura probidtica Saccharomyces boulardii reduziu a gordura
corporal, assim como massa gorda e a inflamacdo sistémica em ratos obesos
apresentando mudangas da constituicao da flora intestinal.33

Autores ao suplementar prebiético frutooligossacarideo (FOS) e
probidtico Bifidobacterium animalis subsp. Lactis BB-12 (BB-12) em camundongos
obesos propositalmente por dieta em um periodo de 8 semanas, observou-se
que somente em relagdo ao probidtico houve diminuicdo de bactérias
Firmicutes, melhorou os niveis de insulina em jejum e aumentou os niveis de
peptideo equivalente ao glucagon-2 (GLP-2), apesar de ndo ter ocorrido
influéncia no peso corporal.34

Nurnies et al, 2014% ao analisarem a acdo da bactéria Lactobacillus casei
CRL 431 e o leite fermentado pela mesma bactéria durante 60 dias em ratos
obesos observaram a reducdo do peso corporal dos niveis de colesterol total
(CT), lipoproteina de baixa densidade (LDL-c), triglicerideos e glicose.
Resultados semelhantes aos encontrados em outro estudo que suplementaram
os camundongos com Lactobacillus plantarum NS5.3

Ja em outro estudo foi possivel observar que ratos obesos, a partir de
dieta rica em gorduras, seguida da suplementacdo de Lactobacillus sakei 0K67 em
um periodo de mais de 4,5 semanas foi possivel observar a diminuicdo da
hiperglicemia, baixo ganho de peso e diminuicdo da adipogénese, além da
reducao de citocinas pro- inflamatdrias e aumento de interleucina- 10.3”

Em estudo foi analisada a utilizacdo de probiético LPR (Lactobacillus
rhamnosus) em duas fases (periodo de perda de peso e periodo de manutencdo
de peso) em grupos de mulheres. A perda de peso e massa de gordura no
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grupo de mulheres com a suplementagdo LPR apés 12 semanas foi maior do
que no grupo placebo, sendo que a perda de peso na fase de manutencdo de
peso também foi maior nestas mulheres.38

No estudo de Gomes, 2014 39 ao utilizar probiéticos durante um periodo
de 8 semanas realizado com 43 mulheres com sobrepeso realizando a associa¢do
de trés bactérias (Lactobacillus acidophilluise casei; Bifidobaterium Bifidum e Lactis)
foi observado que a suplementagdo auxiliou na reducdo da circunferéncia da
cintura, massa corporal e lipoproteina de densidade baixa (LDL).%

Em observagao avaliou-se que mulheres obesas ao serem suplementadas
com formulacdo DUOLAC 7 probiética constituido por 7 espécies de
microorganismos do 4cido lactico e bifidobactérias no periodo de 8 semanas,
apresentaram reducdo do peso e porcentagem de gordura corporal, indice de
massa corporal (IMC), além da diminuicdo da circunferéncia abdominal e
aumento da lipoproteina de alta densidade (HDL-c).40

Brahe et al, 20154 ao suplementar as bactérias L.paracasei F19 em
conjunto com a maltodextrina durante 6 semanas em mulheres obesas no
periodo de pdés- menopausa, ndo houve resultados relevantes em relagdo a
antropometria, niveis de lipideos, insulina e sensibilidade, ou ainda marcadores
pro- inflamatorios.

Consideracoes finais

Pesquisas com o objetivo de analisar as bactérias intestinais e a sua
relacio com a obesidade apresentam uma nova abordagem a partir da
suplementacdo de probiodticos na modulagao intestinal, que geram beneficios a
satde do hospedeiro. A partir de estudos realizados em animais e humanos é
possivel avaliar a relagdo entre a manipulacdo de probidticos e sua acdo na
obesidade. Entretanto ainda sdo escassas e divergentes as informacdes sobre a
quantidade das doses das cepas, tempo de tratamento, populagado avaliada e as
formas de administracdo, impossibilitando condutas definidas na pratica
clinica.

As cepas mais utilizadas nos estudos foram os Lactobacillus e
Bifidobacterium, além de outras bactéricas gram- positivas. Os resultados
encontrados, a partir da suplementacdo com os probidticos no tratamento da
obesidade foram: reducdo do indice de massa corporal (IMC), reducdo da
circunferéncia da cintura e do quadril, redugdo do peso corporal e gordura
visceral, melhora em relacdo a resisténcia a insulina como a diminuicdo da
hiperglicemia, reducdo de citocinas pré- inflamatorias, alteracdo positiva em
relacdo as lipoproteinas como aumento do HDL (lipoproteina de alta
densidade) e diminui¢do do LDL (lipoproteina de densidade baixa), além da
redugdo nos niveis de triglicerideos e colesterol total (CT).

Os estudos em humanos aumentaram nos ultimos anos em relacdo aos
realizados em animais, o que possibilita maiores informagdes sobre os
resultados e as cepas especificas mais indicadas para o tratamento, sendo que a
maioria dos estudos apresentaram resultados positivos sobre a administracdo
de probidticos na intervencdo da obesidade.

Com base nestes dados, mais estudos sdo necessdrios para a
determinacdo das bactérias mais indicadas, assim como seu periodo de uso e
quantidades administrada, a fim de avaliar a real acdo dos efeitos da

REVISA. 2019 Jul-Set; 8(3): 35666

363



Soares DKNS

suplementagado no tratamento da obesidade.
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