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RESUMO

Os cinco Centros de Alta Complexidade em Oncologia (CACON) de Belo
Horizonte, MG fizeram parte do estudo. Foram coletadas preparag¢des de dieta enteral
artesanal prescritas aos pacientes em tratamento de cancer apds a alta hospitalar e
informacdes sobre a manipulagcdo das dietas. Foi aplicado um questionario para
caracterizar os pacientes em uso de nutricdo enteral. Avaliou-se o perfil caldrico,
protéico e de alguns nutrientes, determinou-se o teor de poliaminas e de outras aminas
biotivas nos alimentos mais comumente utilizados nas preparacdes e calculou-se o teor
de poliaminas e de outras aminas biotivas destas preparacdes. O cancer de cabeca e
pescoco e do aparelho digestivo foram os de maior ocorréncia. Foi encontrada maior
prevaléncia de pacientes do sexo masculino e a idade média dos pacientes foi de
cinquenta e nove anos. A dieta artesanal foi a mais prescrita. Apenas um CACON nao
atingiu o valor caldrico prescrito. 100% dos CACON atingiram o valor recomendado de
proteinas para mulheres e 40% para homens. 40% dos CACON atingiram a
recomendagao para calcio e vitamina A para mulheres e 60% para ferro e vitamina A
para homens. Um dos CACON apresentou valores de vitamina A que ultrapassaram o
nivel maximo toleravel. As poliaminas espermina e espermidina foram encontradas em
69% e 48% dos alimentos, respectivamente. As fontes mais relevantes da espermina
foram as carnes e o feijao. Com relagdo as outras aminas, putrescina foi encontrada
em 32%, agmatina e histamina em 20%, cadaverina em 12%, e tiramina, feniletilamina
e triptamina em 8% dos alimentos analisados. A serotonina foi encontrada em apenas
na laranja. Estas aminas estavam presentes em baixos teores médios (< 0,71 mg/100g)
exceto a putrescina em laranja (4,69 mg/100g) e a feniletilamina em abdbora (1,98
mg/100g). Os teores médios das poliaminas foram mais elevados nas dietas do
CACON C, seguido do B. As dietas do CACON A foram as que apresentaram menor

teor de poliaminas e de aminas bioativas.

Palavras chave: nutricdo enteral artesanal, poliaminas, aminas, cancer



ABSTRACT

CARACTERIZATION OF PATIENTS AND OF ENTERAL HOMEMADE
DIETS FROM CENTERS OF HIGH COMPLEXITY IN ONCOLOGY WITH
RESPECT TO POLYAMINES. The five Centers of High Complexity in Oncology

(CACON) from Belo Horizonte, MG were included in this study. Questionnaires were
filled out by the person in charge regarding the homemade enteral diets prescribed to
patients under cancer treatment after hospital discharge and also regarding information
on the manipulation of the diets. The levels of bioactive amines in ingredients of the
diets were determined. The contents of calories, protein, vitamin A, calcium, iron and
bioactive amines of the diets were calculated and compared to recommended values.
Cancer of the head, neck and of the digestive tract in male patients were the most
prevalent and the mean age was 59. The homemade enteral diet was prescribed by
every CACON. The diets from only one CACON did not reach the prescribed caloric
content. 100% of the CACON reached the recommended protein intake for women and
40% for men. 40% of the CACON reached the recommendations for calcium and
vitamin A for women and 60% for iron and vitamin A for men. In one of the CACON, the
levels of vitamin A exceeded the tolerable maximum value. The polyamines spermine
and spermidine were detected in 69 and 48% of the ingredients, respectively. The most
relevant sources of spermine were the meats and beans. With respect to the other
amines, putrescine was detected in 32%, agmatine and histamine in 20%, cadaverine in
12%, and tyramine, phenylethylamine and tryptamine in 8% of the ingredients analyzed.
Serotonin was detected only in orange. These amines were present at low mean levels
(£ 0,71 mg/100 g) except for putrescine in orange (4,69 mg/100 g) and
phenylethylamine in pumpkin (1,98 mg/100 g). The levels of polyamines were higher in
diets from CACON C, followed by B. The diets from CACON A were the ones with

lower levels of polyamines and of the other bioactive amines.

Key words: homemade enteral nutrition, polyamines, amines, cancer.



INTRODUGAO

Cancer é o termo comum para todos os tumores malignos. O niumero de casos
de cancer tem aumentado consideravelmente em todo o mundo, principalmente a partir
do século passado, configurando-se, na atualidade, como um dos mais importantes
problemas de saude publica mundial. Atualmente 20 milhdes de pessoas convivem
com o cancer, e em 2020, provavelmente serdao 30 milhdes (ROBBINS et al., 2000;
WHO, 2002; GUERRA et al., 2005). Os servigos vinculados ao Sistema Unico de
Saude (SUS) que realizam tratamento oncolégico no Brasil sdo cadastrados pelo
Ministério da Saude (MS) como Centros de Alta Complexidade em Oncologia
(CACON). Esta rede é coordenada pelo Instituto Nacional de Cancer (INCA) pelo
Projeto Expande (BRASIL, 2006b). Os CACON séo unidades hospitalares publicas ou
filantropicas que dispde de todos os recursos humanos e tecnoldgicos necessarios a
assisténcia integral do paciente com cancer. Nos CACON séo realizados confirmagao
do diagndstico, estadiamento, assisténcia ambulatorial e hospitalar, atendimento das
emergéncias oncoldgicas e cuidados paliativos.

A nutricao enteral tem sido utilizada para a alimentagao de pacientes com cancer
com o objetivo de prevenir e tratar a desnutrigdo, intensificar o efeito do tratamento
antitumoral; reduzir os efeitos adversos da terapia antitumoral; e melhorar a qualidade
de vida (ARENDS et al., 2006). Podem ser utilizadas dietas enterais artesanais ou
industrializadas. As dietas industrializadas apresentam vantagens em relagdo as
féormulas artesanais, principalmente quanto a composigao nutricional e ao controle
microbiolégico. No entanto, o custo dessas dietas € elevado, sendo uma
impossibilidade para muitas familias, principalmente aquelas atendidas em hospitais
publicos (PATCHELL et al., 1994; OLIVEIRA et al., 2000; MITNE, 2002). A nutrigao
enteral domiciliar (NED) permite que o paciente volte para sua casa e receba
tratamento em ambiente familiar, confortavel e seguro, além de estar associada a
reducao do tempo de internacdo (SHRONTS et al., 2002)

Poliaminas s&o bases organicas alifaticas, pertencentes ao grupo das aminas
bioativas. Sao encontradas em quase todas as células e desempenham diversas
atividades bioldgicas (LIMA & GLORIA, 1999). As trés fontes formadoras de poliaminas
estabelecidas sdo a biossintese in situ por aminoacidos, a ingestao direta proveniente
da dieta, e a sintese e liberagdo por bactérias residentes no trato gastrintestinal
(BARDOCZ, 1995).



As poliaminas espermina e espermidina sao indispensaveis as células vivas por
estarem diretamente envolvidas com o crescimento, renovagdo e metabolismo celular
(LIMA & GLORIA, 1999). S3o essenciais na manutengdo da alta atividade metabdlica
para o funcionamento adequado do intestino, visto que a renovacao celular no epitélio
intestinal & maior que em outras partes do corpo (BARDOCZ et al., 1993). Segundo
KALAC et al. (2005), as poliaminas sao preferencialmente utilizadas por tumores e
tecidos com alta demanda celular como a cicatrizagao de feridas. A concentracdo de
poliaminas esta aumentada em células cancerosas quando comparadas com células
normais, € consequentemente, associada com o processo de progressao do tumor
(LINDEMOSE et al., 2005). De acordo com BARDOCZ (1995), pode-se reduzir a

ingestao de poliaminas para diminuir a progressao do tumor.

Como uma das fontes de poliaminas € a ingestao direta pelos alimentos e sendo
a nutricdo enteral um processo prolongado em que as dietas artesanais ainda sao
muito utilizadas no domicilio devido ao baixo custo, os objetivos deste estudo foram
avaliar os Centros de Alta Complexidade em Oncologia de Belo Horizonte, MG, no
periodo de margo a julho de 2006 e:
i. caracterizar os pacientes encaminhados para o domicilio com dieta enteral
artesanal;
ii. avaliar as receitas de dieta enteral artesanal prescritas e seu perfil caldrico,
protéico e de alguns outros nutrientes;
iii. avaliar as orientacdes de manipulacao das dietas;
iv. determinar os teores de poliaminas e de outras aminas bioativas em alimentos
mais comumente utilizados nas receitas de dieta enteral artesanal;
v. determinar os teores de poliaminas e de outras aminas bioativas nas receitas de
dieta enteral artesanal e
vi. avaliar qual seria a receita mais adequada para pacientes em tratamento para

cancer.



REVISAO DE LITERATURA

1 CANCER

1.1. DEFINIGAO E DADOS EPIDEMIOLOGICOS

Cancer € a designacdo genérica de qualquer tumor maligno. A falha no
mecanismo normal de regulagao do crescimento, proliferacdo e morte celular € comum
a todas as formas da doenca. As células malignas mostram variadas alteragdes
bioquimicas, morfologicas e funcionais que lhe conferem propriedades importantes. O
cancer usualmente tem crescimento rapido uma vez que a taxa de multiplicacdo das
células malignas é elevada. Ha, ainda, perda da diferenciagédo celular resultando em
atipias discretas até muito intensas. A atipia extrema e perda completa das
caracteristicas morfolégicas de uma célula é chamada anaplasia (FILHO et al., 1994;
ROBBINS et al., 2000; WHO, 2002).

De acordo com a American Cancer Society (ACS, 2002), o céancer pode ser
causado por fatores externos (tabaco, quimicos, radiagdo e organismos infectantes) e
fatores internos (hormoénios, condicdes imunoldégicas e mutagdo que ocorre no
metabolismo). Segundo MEYENFELDT (2005), cerca de 5% de todos os casos de
cancer sao resultado de mutagdes genéticas herdadas, e 95% definidos como
“‘esporadicos”, 0 que significa a combinagdo de genética, de fatores ambientais e
oportunistas.

O numero de casos de cancer tem aumentado consideravelmente em todo o
mundo, principalmente a partir do século passado, configurando-se, na atualidade,
como um dos mais importantes problemas de saude publica mundial. A frequéncia de
distribuicdo dos diferentes tipos de céancer apresenta-se variavel em funcdo das
caracteristicas de cada regido. O processo de reorganizagdo global ou transicéo
epidemioldgica determinou grande modificagdo nos padrbes saude-doenga no mundo.
Este processo foi caracterizado pela mudanga no perfil da mortalidade com diminuicéo
de doencgas infecciosas e aumento concomitante da taxa de doencgas crénico-
degenerativas, especialmente as doencgas cardiovasculares e o cancer (GUERRA et
al., 2005).



De acordo com PARKIN et al. (2001), no mundo, no ano 2000, ocorreram 5,3
milhdes de casos novos de cancer em homens e 4,7 milhdes em mulheres. Neste
mesmo ano, 6,2 milhdes de pessoas morreram por essa causa, o equivalente a 12% do
total de todas as causas mortes. O principal fator contribuinte para esta projegéo
aumentada € o envelhecimento da populacdo, na qual o cancer ocorre mais
frequentemente. Atualmente 20 milhdes de pessoas convivem com o cancer € em
2020 provavelmente serdao 30 milhées (WHO, 2002).

No Brasil, o cancer constitui a segunda causa de morte por doengca. A maior
incidéncia de casos de cancer em homens encontra-se em Sao Paulo, correspondendo
a 391 casos em 100 mil habitantes e em mulheres no Distrito Federal, o equivalente a
374,9 casos em 100 mil habitantes. Os tumores mais frequentes sao préstata, pulméao,
estdmago, cdlon e reto e eséfago na populagdo masculina. Em mulheres, predomina o
cancer de mama, seguido pelo cancer de colo uterino, célon e reto, pulmao e estbmago
(BITTENCOURT et al., 2004; BRASIL, 2006a).

1.2. UNIDADES DE ATENDIMENTO ONCOLOGICO NO BRASIL

O sistema de saude no Brasil esta divido em trés setores: publico, representado
pelo Sistema Unico de Saude (SUS); privado, representado pelas clinicas e hospitais
particulares; e servico de saude dos ministérios militares. O SUS é o maior dos trés
setores e atende o maior numero de usuarios. A assisténcia na area de oncologia esta
entre as mais onerosas, devido aos procedimentos que serdo utilizados, como
quimioterapia, radioterapia e cirurgia (BITTENCOURT et al., 2004).

Os servigos vinculados ao SUS que realizam tratamento oncolégico sao
cadastrados pelo Ministério da Saude (MS) como Centros de Alta Complexidade em
Oncologia (CACON) e Servicos Isolados (Sl) de quimioterapia ou radioterapia. Esta
rede é coordenada pelo Instituto Nacional de Cancer (INCA) do Projeto Expande e
atende somente aos individuos encaminhados de outras unidades assistenciais, com o
diagndstico confirmado ou forte suspeita de cancer (BRASIL, 2006b). Em todas as
regides geograficas do Brasil ha Centros de Alta Complexidade em Oncologia no
sistema publico, destinados ao atendimento gratuito em quimioterapia e/ou radioterapia
para os portadores de cancer (BITTENCOURT et al., 2004).

Os CACON sao unidades hospitalares publicas ou filantrépicas que dispde de
todos os recursos humanos e tecnoldgicos necessarios a assisténcia integral do

paciente com cancer. Nos CACON, sao realizados confirmagao do diagnéstico,



estadiamento, assisténcia ambulatorial e hospitalar, atendimento das emergéncias
oncoldogicas e cuidados paliativos. Os Servigos lIsolados de quimioterapia e
radioterapia sdo capazes de realizar apenas o0s procedimentos especificos,
dependendo de outras unidades assistenciais para a confirmacdo diagndstica,
estadiamento e a realizagédo de operagdes quando indicada (BRASIL, 2006b).

Em Minas Gerais, existem 13 CACON (um em Barbacena, cinco em Belo
Horizonte, um em Ipatinga, trés em Juiz de Fora, dois em Uberaba, um em Uberlandia
e um em Varginha) e seis Servigos Isolados de quimioterapia e radioterapia (quatro em
Belo Horizonte, um em Governador Valadares, e dois em Montes Claros) (BRASIL,
2006b).

1.3. ESTADO NUTRICIONAL DO PACIENTE COM CANCER

Desnutricdo € definida como um estado nutricional, no qual as deficiéncias de
energia, de proteinas e de outros nutrientes causam efeitos adversos na formagao,
funcéo e caracteristicas clinicas dos tecidos do corpo. Esta pode ser revertida com o
aporte de nutrientes. A caquexia, por outro lado, € uma sindrome de origem
multifatorial, decorrente de alteragdes metabdlicas, inflamatérias e imunolégicas
estimuladas pelo tumor. Manifesta-se por grau variavel de anorexia, alteracbes da
sensibilidade do paladar, saciedade precoce, fraqueza e perda de peso, resultando em
atrofia muscular esquelética, miopatia, perda rapida de tecido gorduroso e atrofia de
orgaos e visceras. A caquexia é raramente revertida com a oferta isolada de nutrientes
(WAITZBERG et al., 2004; CUSTEM & ARENDS, 2005).

As alteracbes metabdlicas desencadeadas pela presengca do tumor sdo bem
conhecidas, porém algumas de suas etapas precisam ser melhor investigadas. Sabe-
se que estas mudancas afetam o metabolismo de proteinas, lipidios e carboidratos.
Este processo inclui aumento no turnover protéico, com redugado da sintese muscular
de proteinas e aumento da sintese hepatica de proteinas de fase aguda. A producéo
hepatica de glicose é também aumentada em pacientes com cancer. Além disso,
esses pacientes apresentam resisténcia insulinica, o que aumenta a intolerancia a
glicose, sendo esta mal utilizada pelos tecidos periféricos. O aumento na mobilizagcao
de gordura periférica e a excessiva oxidagdo de acidos graxos sdo observados. O
desarranjo no metabolismo lipidico pode conduzir a deplegdo dos estoques de gordura
e perda de peso. Muitos agentes produzidos diretamente pelo tumor ou pela resposta

sistémica da presenga do tumor, como a produgao de citocinas pro-inflamatérias como,



IL-1, IL-6, TNF-a e IFN-y e horménios, tém sido implicados na patogénese da caquexia.
Estas citocinas iniciam a cascata de eventos, incluindo efeitos diretos no metabolismo e
supressao do apetite e também efeitos indiretos associados ao aumento da taxa
metabdlica basal (TMB) e diminuicdo do indice de massa corporal (IMC) (CUSTEM &
ARENDS, 2005).

A prevaléncia de desnutricdo e/ou da caquexia acomete cerca de 8% a 84% dos
pacientes com cancer, e isto depende do método usado para avaliacdo. Mais de 20%
dos pacientes com cancer morrem devido aos efeitos da desnutricdo, mais do que pela
doenca propriamente dita (UNSAL et al., 2006). Tanto a desnutricdo como a caquexia
podem estar associadas com o aumento de morbidade e mortalidade pds-operatéria e
menor tolerancia a quimioterapia e radioterapia (MARTIN et al., 2004; CUSTEM &
ARENDS, 2005).

1.4. NUTRIGAO ENTERAL NO PACIENTE COM CANCER

De acordo com a resolugdo RDC n° 63 de 6 de julho de 2000, normatizada pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), nutricdo enteral é todo alimento
para fins especiais, com ingestdo controlada de nutrientes, na forma isolada ou
combinada, de composigao definida ou estimada, especialmente formulada e elaborada
para uso por cateteres ou via oral, industrializada ou ndo, utilizada exclusiva ou
parcialmente para substituir ou complementar a alimentagdo oral em pacientes
desnutridos ou n&o, conforme suas necessidades nutricionais, em regime hospitalar,
ambulatorial ou domiciliar, visando a sintese ou manutengdo dos tecidos, 6rgaos ou
sistemas (BRASIL, 2000).

A alimentacao enteral é indicada para pacientes sem condi¢cdes de atender pelo
menos 60% de suas necessidades nutricionais, voluntariamente por meio da via oral,
desde que tenham capacidade de digerir e absorver os nutrientes. A nutricdo enteral
permite a administragcédo lenta, via cateteres nasoenterais ou ostomias, em geral de
forma continua ou intermitente, favorecendo maior periodo de absor¢gdo mesmo em
pacientes com limitagdo na capacidade absortiva. As vantagens das ostomias, dizem
respeito a facilidade de higienizacao, ao conforto para o paciente e ao menor risco de
retirada acidental por aqueles pacientes ndo conscientes (RIVADENEIRA et al., 1998;
BORGES et al., 2002).

Segundo ARENDS et al. (2006), as indicagcbes e objetivos da nutricdo enteral

sdo prevenir e tratar a desnutricdo, intensificar o efeito do tratamento antitumoral,



reduzir os efeitos adversos da terapia antitumoral e melhorar a qualidade de vida. As
recomendagdes nutricionais sdo baseadas na Recommended Dietary Allowance
(RDA), visto que ainda ndo ha consenso em relacdo a recomendagdes nutricionais
para enfermos.

Em 2002 a Food and Nutrition Board/Institute of Medicine publicou as Dietary
Reference Intakes (DRI), visando substituir as RDA publicadas anteriormente. As DRI
s&o valores numéricos estimados de consumo de nutrientes para uso no planejamento
e avaliacdo de dietas para pessoas aparentemente saudaveis. O novo conjunto de
valores compreendem a RDA, a Adequate Intake (Al) e a Tolerable Upper Intake Level
(UL). A RDA é o nivel de consumo alimentar de cada nutriente, suficiente para
satisfazer as necessidades de quase todo individuo saudavel (entre 97% e 98%),
compreendido em um determinado grupo, por género, faixa etaria e estagio de vida. A
Al é o valor de consumo recomendavel, baseado em levantamentos, determinagdes ou
aproximagbes de dados experimentais, ou ainda de estimativas de ingestdo de
nutrientes para grupo(s) de pessoas sadias, e que se considera adequado, quando a
RDA n&o podem ser determinadas. A UL é o mais alto nivel de ingestdo de um
nutriente que nao causara efeitos adversos a saude da maioria das pessoas. Acima do
UL, o risco de efeitos adversos aumenta sensivelmente. A Estimated Average
Requirement (EAR) é valor (mediana) suficiente para garantir a necessidade de 50%
dos individuos sadios num determinado estagio da vida utilizada para grupos
populacionais(CUPPARI, 2005).

1.4.1 Nutricao enteral domiciliar

A nutricao enteral tem sido utilizada ha muito tempo como forma de nutricao,
independentemente da vontade de comer, por pacientes com disfagia. Os dois ultimos
decénios, do século passado, trouxeram muitos avangos em conhecimento, tecnologia
e técnica na produgcao de cateteres e formulas para nutricdo enteral, a forma mais
utilizada de nutricdo artificial tanto no hospital, quanto em casa (SHRONTS et al.,
2002). Segundo MARIK & ZALOGA (2004), a terapia nutricional tem recebido cada vez
mais reconhecimento como componente essencial do manejo de pacientes criticos.
Embora a nutricdo enteral possa ser requerida por varios dias ou meses, nao se
justifica manter o paciente internado no hospital (HEBUTERNE et al., 2003).

A nutricdo enteral domiciliar (NED) permite que o paciente volte para sua casa e

receba tratamento em ambiente familiar, confortavel e seguro, além de estar associada



a reducgéao do tempo de internagdo (SHRONTS et al., 2002). A NED é considerada uma
tecnologia ja dominada, existindo ha mais de 25 anos nos EUA. Segundo
SCHNEIDER et al. (2000), a nutricdo enteral domiciliar contribuiu para a melhora da
qualidade de vida de pacientes com doencas crbnicas. No Brasil, € cada vez maior a
tendéncia de se prosseguir, em regime domiciliar, os cuidados de pacientes com
enfermidades crénicas, das quais o cancer € uma das principais doencas (BORGES et
al., 2002). De acordo com o Grupo de Apoio Nutricional Enteral e Parenteral (GANEP)
em seu programa de assisténcia domiciliar em terapia nutricional, foi observado, que
num periodo de 10 anos (1985 a 1995), o diagnéstico principal que demandou o uso de
nutricdo enteral domiciliar foi o cancer (AANHOLT et al., 2004). Estes dados podem

ser vistos na tabela 1.

Tabela 1. Diagndsticos mais frequentes dos pacientes em nutricdo enteral atendidos
pelo GANEP em 10 anos (1985-1995)

Diagnéstico Total de pacientes
namero %
Cancer 414 40
Neuroldgico 145 35
Cardiovascular 21 5
Outros 83 20

Fonte: AANHOLT et al. (2004).

1.4.2. Dieta enteral artesanal

Dieta enteral artesanal ou preparacdes nao industrializadas para nutricao enteral
referem-se as dietas que sao preparadas a base de alimentos in natura, produtos
alimenticios e/ou modulos de nutrientes. Tais preparagdes tendem a ser usadas em
situagdes em que o trato gastrintestinal encontra-se com capacidade de digestdo e de
absorgao fisioldgicas, tornando possivel o emprego de fontes de nutrientes na forma
intacta, ou seja, alimentos in natura e/ou produtos industrializados modulares. A dieta
artesanal varia quanto a sua composicao e caracteristicas, em funcdo da forma com
que os nutrientes sao empregados e processados. O controle da qualidade fisico-
quimica e microbiolégica do alimento que esta sendo preparado e fornecido deve ser
rigoroso, a fim de se evitarem possiveis caréncias no fornecimento de nutrientes, assim

como intercorréncias intestinais, das quais a diarréia € a mais comum. A manipulagao



inadequada constitui um dos maiores riscos de contaminagdo microbiana e este fato é
comum em pacientes em cuidados domiciliares (ANDERSON et al., 1984; PATCHELL
et al., 1994; OLIVEIRA et al., 2000; MITNE, 2002).

A oferta da dieta artesanal pode ser por administragao intermitente com seringa
e infusdo direta de 100 a 300 mL de dieta, ou por administracido intermitente
gravitacional por gotejamento, utilizando-se frasco conectado ao equipo e pendurado
em suporte. Estas duas técnicas sdo muito utilizadas no domicilio, por nao
necessitarem bomba de infusdo (WAITZBERG, 2002).

As férmulas artesanais apresentam diversas desvantagens em relagao as dietas
industrializadas, principalmente quanto a composi¢do nutricional e ao controle
microbiolégico. No entanto, o custo das dietas industrializadas, mesmo com a grande
concorréncia do mercado, ainda é uma impossibilidade para muitas familias,
principalmente aquelas atendidas em hospitais publicos. Assim, o uso de dietas
artesanais no domicilio, ainda € uma realidade. HENRIQUES & ROSADOS (1999)
apuraram o custo médio de dietas artesanais elaboradas, por meio de pesquisa direta
aos fornecedores de matéria-prima. A média da variagao de pregos de um trimestre foi
de R$ 6,12 ao dia, sendo quatro vezes menor que o custo de dietas industrializadas

disponiveis no mercado.

2. POLIAMINAS E OUTRAS AMINAS BIOATIVAS

2.1. DEFINIGAO

Poliaminas s&o bases organicas alifaticas, pertencentes ao grupo das aminas
bioativas. Sao encontradas em quase todas as células e desempenham diversas
atividades bioldgicas (LIMA & GLORIA, 1999). As mais importantes poliaminas s&o a
espermina [N-3(3-aminopropil)-1,4-butano diamina ou aminopropil-tetrametileno-
diamina] e a espermidina [N,N'-bis(3-aminopropil)-1,4-butano diamina ou diaminipropil-
tetrametilenadiamina] e sdo assim classificadas por possuirem mais de dois
grupamentos amino (Figura 1). A diamina putrescina [1,4-butano diamina] e a
agmatina sao precursoras destas poliaminas (WALLACE & CASLAKE, 2001;
MOINARD et al., 2005).



As poliaminas sdo compostos estaveis, capazes de resistir ao calor e a
condigdes acidas ou alcalinas. Sao polications flexiveis e em condigdes fisiologicas
apresentam duas, trés ou quatro cargas. Em contraste com ions metalicos, os quais
possuem cargas localizadas, as poliaminas podem formar pontes com estruturas
distantes, carregadas negativamente, devido as cargas positivas distribuidas ao longo
da cadeia carbénica (BARDOCZ, 1995).

HoN — (CHy)s — NH — (CHz)s — NH, HoN — (CHz); — NH — (CHy)s — NH — (CH3); — NH,

Espermina Espermidina

Figura 1. Estrutura quimica das poliaminas.

As poliaminas pertencem a um grupo maior, as aminas bioativas. Estas podem
ser formadas e degradadas como resultado da atividade metabdlica normal em
animais, vegetais e microrganismos. Desta forma sao encontradas naturalmente em
baixas concentracdes em tecidos animais e vegetais (BRINK et al., 1990; HALASZ et
al., 1994; SALAZAR et al., 2000).

As estruturas quimicas de outras aminas bioativas, dentre elas, histamina,
serotonina, tiramina, feniletilamina, triptamina, putrescina, cadaverina e agmatina,

podem ser visualizadas na Figura 2.

2.2. SINTESE

A sintese de aminas bioativas € um processo complexo e tem seu inicio em uma
reacdo de descarboxilagdo. As poliaminas sao formadas a partir da descarboxilacao
de ornitina ou agmatina pelas respectivas enzimas ornitina descarboxilase (ODC) ou
arginina descarboxilase (ADC) (MEDINA et al., 2003).
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Figura 2. Estrutura quimica de algumas aminas bioativas (Fonte: LIMA & GLORIA, 1999).

Para que ocorra a conversao de putrescina em espermidina e esta em
espermina, uma série de reacdes envolvendo transferases, descarboxilases e
sintetases acontecem paralelamente (Figura 3). A metionina é convertida em S-
adenosilmetionina descarboxilada (SAMD) pela enzima S-adenosilmetionina
descarboxilase (SAMDC). Esta fornece um grupo propilamina a putrescina formando a
espermidina por meio da enzima espermidina sintase e fornece o mesmo grupo
propilamina a espermidina formando espermina pela enzima espermina sintase. Em
plantas e em alguns microrganismos, existe a via alternativa para a produgao de
putrescina por meio da arginina, formando agmatina, a partir da arginina
descarboxilase (GLORIA, 2005). Como todas as células sdo capazes de sintetizar
poliaminas, acreditava-se que elas eram produzidas somente in situ quando requeridas
por seus precursores (SILVESTRE, 1979). Porém, HALASZ et al. (1994) observaram
que, em alguns casos, a capacidade das células e 6rgaos de sintetizar poliaminas pode
nao ser suficiente para satisfazer as necessidades totais. Estudos mais recentes
sugerem que as poliaminas provenientes de fontes extracelulares sdo também de
fundamental importancia para o processo metabdlico (BARDOCZ et al., 1993; MEDINA
et al., 2003; KALAC & KRAUSOVA, 2005). Assim, as trés fontes formadoras de
poliaminas estabelecidas sdo a biossintese in situ por aminoacidos, a ingestao direta
proveniente da dieta, e a sintese e liberacdo por bactérias residentes no trato
gastrintestinal (BARDOCZ, 1995).




As aminas bioativas indicadas na Figura 2 podem ser formadas por
transaminagcdo de aldeidos ou cetonas, hidrolise de substancias nitrogenadas,
decomposicdo de fosfolipideos, decomposicdo térmica ou descarboxilacdo de
aminoacidos, sendo esta ultima a principal via de formacdo. A descarboxilacdo de
aminoacidos ocorre pela remogdo do grupo a-carboxila formando a amina
correspondente (SHALABY, 1996). A histamina é formada pela descarboxilagdo da
histidina catalisada pela histidina descarboxilase (ABABOUCH et al.,, 1991). A
triptamina é formada pela descarboxilagao do triptofano, a putrescina e a cadaverina a
partir da ornitina e lisina, respectivamente (BRINK et al., 1990), a tiramina a partir da
tirosina e a feniletlamina a partir da fenilalanina (SMITH, 1980-1981; KALAC &
KRAUSOVA, 2005).

Ornitina < Arginina
OoDC lADC
v
Putrescina <« Agmatina
SpdS < Propilamina
il p p v\
Spermidina SAMD
—
«— | Propilamina
SpmS
SAMDC
Spermina
Metionina

Figura 3. Via para sintese de poliaminas (GLORIA, 2005). ODC = ornitina descarboxilase;
ADC = arginina descarboxilase; SpmS = espermina sintase; SpdS = espermidina sintase; SAMDC = S-

adenosilmetionina descarboxilase; SAMD = S-adenosilmetionina descarboxilada.

Os pré-requisitos para a formagao de aminas em alimentos s&o a disponibilidade
de aminoacidos livres, a presenga de microrganismos descarboxilase positivos e
condigdes que permitam o crescimento bacteriano e a atividade descarboxilase (BRINK
et al., 1990).




2.3. FUNGOES

As poliaminas espermidina e espermina, moléculas intracelulares catiénicas, s&o
essenciais para o processo de diferenciagdo e proliferagdo celular (HA et al., 1997).
Segundo BARDOCZ (1995), as poliaminas estdo envolvidas em quase todas as etapas
de sintese do DNA, RNA e de proteinas. Desempenham fungdes celulares exclusivas,
como iniciacdo e controle da translacdo de RNA, para a sintese protéica. Podem
ainda estimular associacdo de subunidades de ribossomos, estabilizar a estrutura do
RNA e reduzir a taxa de degradagao de RNA.

Os teores de poliaminas na célula afetam diretamente a ocorréncia de expressao
de genes em resposta a estimulacdo do crescimento e a inibicdo de agentes de
crescimento. As poliaminas afetam a expressao do nivel de transcricao e este efeito é
mais provavel devido a interagao da poliamina com o DNA e/ou a fatores de transcricao
de proteinas (LINDEMOSE et al., 2005).

As poliaminas espermina e espermidina sao indispensaveis as células vivas por
estarem diretamente envolvidas com o crescimento, renovagdao e metabolismo celular
(LIMA & GLORIA, 1999). S3o essenciais ha manutencéo da alta atividade metabdlica
para o funcionamento adequado do intestino, visto que a renovagao celular no epitélio
intestinal & maior que em outras partes do corpo (BARDOCZ et al.,1993). Segundo
KALAC et al. (2005), as poliaminas sdo demandadas preferencialmente por tumores e
tecidos com alta demanda celular, como a cicatrizacdo de feridas. Ainda de acordo
com estes autores, as poliaminas dietéticas tém papel relevante no crescimento e
desenvolvimento do sistema digestivo da crianga e sao também necessarias para a

manutengao do trato digestivo do adulto.

Estudos tém indicado que niveis insuficientes de poliaminas limitam o
crescimento celular. Por outro lado, excesso de poliaminas livres pode induzir
toxicidade e crescimento anormal, incluindo transformacéao celular, promogéao e invasao

tumoral, apoptose e necrose (MITCHELL, 2004).

As poliaminas sdo ainda eficientes sequestradores de radicais livres, podendo
inibir a peroxidagao lipidica e retardar a senescéncia (BARDOCZ, 1995). O estudo de
BELLE at al. (2004) caracteriza o papel antioxidante das poliaminas no cérebro, sendo
a espermina antioxidante mais potente que a espermidina. Segundo SILLA-SANTOS
(1996), o efeito antioxidante das poliaminas esta diretamente relacionado com os

grupamentos amino.



Em um estudo com ratos transgénicos hepatectomizados, pools hepaticos
insuficientes de espermina e espermidina afetaram negativamente o inicio do processo
regenerativo. No entanto, o aumento na absorg¢do de poliaminas dietéticas parece ser
bastante favoravel ao restabelecimento de pacientes no pos-operatério e na
recuperacdo de feridas (KALAC & KRAUSOVA, 2005).

As outras aminas bioativas apresentam atividades neuroativas ou vasoativas,
agindo no sistema nervoso central e agindo direta ou indiretamente no sistema
vascular, respectivamente (SHALABY, 1996). A feniletilamina e a tiramina causam
aumento na pressao sanguinea por vasoconstricdo e aumento dos batimentos e da
forca de contragdo cardiaca (SMITH, 1980-1981). Putrescina e cadaverina causam
hipotensdo, bradicardia e potencializam a toxicidade de outras aminas (SHALABY,
1996). A serotonina € vasoconstritora e esta envolvida na regulagdo de diversas
fungdes fisioldgicas como sono, sede, fome, humor e atividade sexual (COUTTS et al.,
1986).

A histamina exerce importantes fungdes metabdlicas no ser humano. Causa
vasodilatagdo, reduz a pressao sanguinea, aumenta a contracdo e velocidade do
batimento cardiaco, atua na contracéo e relaxamento do musculo liso, na regulagao da
secregao gastrica e como estimulante de neurbnios e dos sistemas motor e sensorial
(LIMA & GLORIA, 1999).

2.4. OCORRENCIA EM ALIMENTOS

Embora ja se saiba ha anos que a ingestdo de aminas bioativas esta associada
com importantes fatores da saude e da doencga, dados sobre o conteudo de poliaminas
em alimentos ainda sao limitados e dispersos na literatura. Além disto, os alimentos
analisados incluem habitos especificos de alguns poucos paises. Ainda, parte dos
dados publicados foi baseado somente em duas a trés amostras individuais de
alimentos, ndo sendo amostras significativas (KALAC & KRAUSOVA, 2005).

Existem variagbes nos teores de aminas bioativas para determinados grupos de
alimentos. Alguns autores demonstraram que a carne vermelha continha maior
quantidade de espermina, assim como a carne de frango. Ja a carne de peixe continha
mais putrescina do que as poliaminas. Em relag&o ao leite de vaca e ao iogurte, o teor

total de poliaminas foi baixo. Os ovos de galinha também apresentaram baixos teores



de poliaminas totais. Nas frutas e vegetais foi encontrada alta quantidade de
espermidina e putrescina e baixa de espermina. Os paes e cereais apresentaram
excelentes fontes de espermidina (BARDOCZ, 1995; ELIASSEN et al., 2002; KALAC &
KRAUSOVA, 2005).

Nos estudos de ELIASSEN et al. (2002), os alimentos processados e néao
processados foram comparados e o0s resultados obtidos n&o diferiram
significativamente. A ocorréncia de pequena redugao do peso do alimento pds-cocgéo
nao representou aumento significativo na concentragao de poliaminas. Ja as etapas de
estocagem, transporte e manipulagcéo de alimentos apresentaram influéncia nos tipos e
nas concentragdes de poliaminas.

Dentre os estudos brasileiros, € possivel encontrar alguns dados sobre os tipos
e teores das poliaminas e de outras aminas em frutas, vegetais e leite UHT. Estes

dados estao apresentados na Tabela 2.

2.5. METABOLISMO E ASPECTOS TOXICOLOGICOS

Existem trés fontes de aminas bioativas: as sintetizadas in situ, as provenientes
da dieta e as sintetizadas e liberadas pela microbiota do trato gastrintestinal. A dieta
desempenha importante papel, suprindo grande parte do necessario para o
metabolismo fisioldgico (BARDOCZ, 1995).

De acordo com o estudo de BARDOCZ et al. (1995), foi possivel determinar a
ingestdao média diaria de poliaminas por um adulto do Reino Unido. Esta pesquisadora
comparou a ingestao diaria de poliaminas de habitantes do Reino Unido com os do sul
da Italia e observou que, enquanto no Reino Unido a ingestao diaria foi em torno de
1450 mg de espermidina e 1416 mg de espermina, no sul da ltalia a dieta conteve
cerca de 2600 mg espermidina, e a quantidade de espermina n&o variou (1416 mg).
Estes dados estdo apresentados na Tabela 3. Porém, nao foi possivel verificar quais

foram as necessidades celulares diarias.

Segundo KALAC & KRAUSOVA (2005), o trato gastrintestinal pode também
representar excelente fonte de poliaminas, uma vez que foi observada uma quantidade
significante no lumen intestinal durante o estado de jejum, sugerindo secrecao

endogena.

A distribuicdo de poliaminas entre os diferentes érgéos do corpo nao é uniforme,

mas reflete a atividade metabdlica dos tecidos. E provavel que haja um pool de



armazenamento no organismo, do qual sdo liberadas as poliaminas, conforme as
necessidades para o crescimento e metabolismo dos tecidos e 6rgdos (BARDOCZ et
al., 1995).



Tabela 2. Teores de aminas bioativas em alguns alimentos brasileiros

AMINAS BIOATIVAS (mg/100 g)

EPD EPM AGM PUT CAD HIM TIM SRT FEM TRM Total
Abacaxi ’ 031-163 007044 nd-034 nd -0.25 nd -2.67 111347
(0,70) (0,19) (0,12) (0,11 nd nd nd (0,99) nd nd (2,10)
Banana * 1.0-12 0,03-0.13 05-19 1,53-2.23
C 1 1 6('; '12) 83 0 26nd0 50 0 13ndo 35 0 ég,og )81 " " " 12 " " 2 é23’32 )51
Ouve b = 3 b = b b - 3 3 - 3 3 = t
nd nd nd nd nd nd
(2,28) (0,38) (0,24 (0,67 (3,57)
Espinafre?  0,75-1.61 0,06-0,19 035-1,22  0,11-0,80 ¥ 006-0,11 0,33-0,77 v iy v 1.7-4.20
(1,31) (0,14) (0,63) (0,49) (0,08) (0,51) (3,16)
Goiaba 011-052 026-075 0,04 -0.18 0,41 -1.22
(0,38) (0,42) nd (0,10) nd nd nd nd nd nd (0,90)
Leite UHT®  0,05-013 0,07-0,15 o 004-0,08 002-008 o o nd-039 4 032-068
(0,11) (0,10) (0,05) (0,04) (0,28) (0,60)
A1 - - -
Maca 0’(155201’)30 nd nd ”(% ‘}12)4 nd nd nd nd nd nd 0’23 3%)51
Mamao * 0,38 -0,76 nd -0,24 nd -0,20 0,53 -1,93 nd nd nd nd nd nd 1,15 -2,94
(0,54) (0,07) (0,10) (1,01) (1.72)
Manga ' - - . )
9 0’2(8’ 42376 0*1(812%34 nd ”‘207857 nd nd nd nd nd nd 0%73(1)528
Maracuia * 231-353 302-354 01-013 063 -1,96 nd -0,58 6.07-9,74
: (2,99) (3.29) (0,12) (1,13) nd nd nd o037 . nd (7.9)
Mandioca?  0,16-0.27 0,08 -0.61 0,30 -0,70
(0,21) nd nd (0,26) nd nd nd nd nd nd (0,47)

EPD = espermidina; EPM = espermina; AGM = agmatina; PUT = putrecina; CAD = cadaverina; HIM = histamina; TIM = tiramina; SRT = serotonina;
FEM = feniletilamina; TRM = triptamina. Valores minjmo; méxjmo e médios. nd: valores nio detectados.
Ref. ' = SILVA (2004); 2= STARLING (1998); * =ADAO & GLORIA (2005); * = VIEIRA (2003)° = ALMEIDA et al. (2003).



Tabela 3. Ingestdo média diaria de poliaminas no Reino Unido e no sul da Italia

Paises estudados Teor (mg)/dia

Espermidina Espermina Total
Reino Unido 1.450 1.416 2.866
Sul da Italia 2.600 1.416 4.016

Fonte: Barddcz et al. (1995).

Segundo SATTO et al. (1992), as poliaminas usualmente ndo causam prejuizos
para o individuo, a menos que grande quantidade seja ingerida. Segundo KALAC &
KRAUSOVA (2005), a toxicidade oral aguda das poliaminas espermidina e espermina e
da putrescina, para ratos Wistar foi de 600, 600 e 2000 mg/Kg de peso corporal,

respectivamente.

A mais frequente intoxicacdo veiculada por alimentos causada por aminas
bioativas envolve a histamina (HALASZ et al., 1994). Alguns sintomas apresentados
na intoxicagdo histaminica incluem urticaria, coceira, inflamagao localizada, edema,
nausea, vomito, diarréia, dor abdominal, hipotensao, dor de cabeca, rubor e taquicardia
(LIMA & GLORIA, 1999). A tiramina é responsavel pela crise hipertensiva causada na
maioria das vezes pelo consumo concomitante de alimentos contendo esta amina e o
uso de medicamentos inibidores da MAO. A reagdo causada € freqluentemente
denominada reagcdo do queijo. A cadaverina e a putrescina podem reagir com
aminoxidases e assim potencializar o efeito toxico da histamina e da tiramina (BRINK et
al., 1990). Estas aminas podem ainda reagir com nitrito para formar nitrosaminas que
possuem propriedades carcinogénicas (HALASZ et al., 1994).

O nivel téxico de aminas bioativas ¢é dificil de ser estabelecido porque depende
da eficiéncia dos mecanismos de detoxificacdo de diferentes individuos, da existéncia
de substancias potencializadoras nos alimentos, do consumo de drogas inibidoras das
aminoxidases, da ingestdo de alcool e da presenca de doengas gastrintestinais
(SHALABY, 1996). Entretanto, 10 mg/100 g de histamina pode causar intoxicagao
histaminica. Tiramina em teores de 10 mg/100 g e feniletilamina de 3 mg/100 g podem
causar enxaqueca. Em individuos em tratamento com medicamentos inibidores da
MAO, histamina em concentragbes de 6 mg/100 g pode causar crise hipertensiva
(FUZIKAWA et al., 1999; GLORIA, 2005).



3 - POLIAMINAS E CANCER

As poliaminas estdo relacionadas a toxicidade e a doengas no homem, em
particular, o cancer. Segundo LINDEMOSE et al. (2005), a concentragédo de poliaminas
esta aumentada em células cancerosas quando comparadas com células normais, e
consequentemente, associada com o processo de progressao do tumor.

Segundo BARDOCZ et al. (1993) e ELIASSEN et al. (2002), um mecanismo
regulador da concentragdo de poliamina intracelular € a sua captagao pelas células
intestinais e, estas quando capturadas sao levadas preferencialmente até os tumores e
tecidos em proliferacao.

A concentragao intracelular dessas moléculas é altamente regulada pela sua via
metabdlica, a qual é influenciada pela sintese, degradacgéao, ingestao e excreg¢do dos
cations. Sabe-se que alta atividade da ornitina descarboxilase (ODC) e aumento dos
niveis de poliaminas intracelulares, ocorrem em células de rapida proliferacédo e
diferenciagdo. A deplecéo intracelular de poliaminas pela inibigdo direta da biossintese
esta associada com a diminuicao da proliferacdo celular e foi foco de estudos sobre
antiproliferacao (HA et al., 1997).

Muitos inibidores do metabolismo de aminas tém sido identificados recentemente
no intuito de inibir o crescimento de cancer. Alguns sao produtos naturais e outros sao
sintetizados quimicamente. Um bom exemplo de inibidor do metabolismo de
poliaminas é o alfa-difluorometilornitina (DFMO). O DFMO foi sintetizado em 1970 por
Merrell Dow na Alemanha e foi designado como inibidor suicida da primeira enzima da
via biossintética de poliamianas, a ornitina descarboxilase. O DFMO foi considerado
como um potente agente anti-cancer. In vitro, o DFMO foi altamente efetivo, com
significativa inibigdo do crescimento do tumor. No entanto, in vivo, ndo mostrou
resposta positiva. Isto ocorreu, pois ha um mecanismo compensatorio da produgao de
poliamina, quando a biossintese € prevenida (WALLACE, 2004b).

Depois do desapontamento com os estudos dos inibidores do metabolismo de
aminas, desenvolveram-se os analogos de poliaminas, como novos e potentes agentes
anti-cancer. A teoria justificando os analogos, foi que estes poderiam competir com as
poliaminas ingeridas. Dentro das células, eles poderiam prevenir a biossintese de
poliaminas pelo mecanismo de feedback negativo e inibir o crescimento de células

tumorais. Entretanto, foi observada a baixa atividade dessas drogas, e sua toxicidade



para o organismo, foi um dos problemas encontrados. Com isto, os estudos
envolvendo este composto foram deixados de lado (WALLACE, 2004b).

De acordo com BARDOCZ et al. (1998), pode-se reduzir a ingestdo de
poliaminas para diminuir a progressao do tumor. Esse tipo de controle dietético, apesar

de nao testado em humanos, teve bons resultados em animais experimentais.

O conhecimento da literatura de como as aminas e seus derivados interagem
com as vias metabolicas e macromoléculas dentro da célula e tecidos, ainda ndo é
suficiente para averiguar o risco e determinar estratégias para prevencao de doengas.
Assim sendo, mais estudos devem ser feitos (WALLACE, 2004a).



CAPITULO |

CARACTERIZACAO DOS PACIENTES, DAS DIETAS
ENTERAIS ARTESANAIS E DAS ORIENTACOES PRESCRITAS
PARA USO DOMICILIAR EM CENTROS DE ALTA
COMPLEXIDADE EM ONCOLOGIA DE BELO HORIZONTE, MG

RESUMO

Este trabalho teve como objetivos caracterizar os pacientes dos Centros de Alta
Complexidade em Oncologia (CACON) de Belo Horizonte, MG, encaminhados para o
domicilio com dieta enteral; avaliar as dietas artesanais prescritas e seu perfil calorico,
protéico e de alguns outros nutrientes; e avaliar as orientagbes de manipulagdo das
dietas. Foram coletados dados de 115 pacientes. O cancer de cabecga e pescoco e do
aparelho digestivo foram os de maior ocorréncia em todos os centros. Foi encontrada
maior prevaléncia de pacientes do sexo masculino. A dieta artesanal foi a mais
prescrita pelos CACON (80%). Apenas 20% das dietas dos CACON n&o atingiram o
valor caldrico prescrito. O teor de proteinas atingiu a RDA para mulheres, e variou para
homens. Os teores de célcio e ferro foram satisfatérios em 60% e 40% das dietas dos
CACON, respectivamente. O teor de vitamina A em 60% das dietas foi satisfatorio,
atingindo a RDA/AI. Apenas as dietas de um CACON ultrapassaram os valores
maximos recomendados para a vitamina A. Todos os centros orientaram os pacientes
guanto as técnicas corretas de higiene dos equipamentos e do manipulador, para coar
em peneira fina e para infundir agua apos cada horario de dieta. No entanto, somente
um centro orientou no caso de intercorréncias gastrintestinais. As duas técnicas de
infusdo de dieta, intermitente com seringa e intermitente gravitacional foram orientadas

pelos varios centros.

Palavras-chave: nutricdo enteral, dieta artesanal, cancer, perfil nutricional.



1. OBJETIVOS

Este trabalho teve como objetivos: (i) caracterizar os pacientes dos Centros de
Alta Complexidade em Oncologia (CACON) de Belo Horizonte, MG, encaminhados
para o domicilio com dieta enteral; (ii) avaliar as dietas artesanais prescritas e seu perfil
calorico, protéico e de alguns outros nutrientes; e (iii) avaliar as orientagdes de

manipulagéo das dietas.

2. CASUISTICA, MATERIAL E METODOS

2.1. CASUISTICA

Os cinco Centros de Alta Complexidade em Oncologia (CACON) de Belo
Horizonte, MG foram incluidos neste estudo. O contato inicial foi feito com o
responsavel pelo Servigo de Nutricdo e Dietética (SND), mediante apresentagdo do
estudo (Apéndice 1). Foi respeitado o interesse do estabelecimento em participar da
pesquisa. Os responsaveis pelos respectivos hospitais assinaram termos de
consentimento (Apéndice 2) e de interesse (Apéndice 3).

O estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (COEP) da UFMG e
obteve o parecer favoravel (parecer n°. ETIC 486/05, Anexo 1). O projeto também foi
submetido ao Comité de Etica interno de um dos cinco Centros, obtendo parecer

favoravel (Anexo 2).

2.2 MATERIAL

Inicialmente foi aplicado questionario (Apéndice 4) junto aos nutricionistas
responsaveis pelo SND com o intuito de obter informagdes sobre os pacientes com
cancer que receberam prescricdo de dieta enteral artesanal a ser seguida no domicilio.
Este questionario foi aplicado por um periodo de quatro meses (margo a junho de
2006), sendo incluidos todos os pacientes que receberam alta nas condigdes citadas
acima.

Posteriormente, foram coletadas as preparagcdes das dietas enterais artesanais

prescritas para uso domiciliar, assim como as orientagées de manipulacao e infusio.



2.3. METODOS

2.3.1. Caracterizagcao dos pacientes dos CACON encaminhados para o domicilio
que receberam prescri¢cao de dieta enteral artesanal

Os questionarios contendo as informagdes dos pacientes (Apéndice 4) foram
preenchidos pelos nutricionistas responsaveis pelo servigco de nutricido. Foram obtidas
informacdes sobre os tipos de cancer, sexo e idade dos pacientes. Os dados obtidos
foram submetidos a analise estatistica descritiva utilizando o programa SPSS (versao
9.0).

2.3.2. Avaliagao das orientagoes de manipulagao e infusao das dietas
As informacdes sobre as orientacbes dadas aos pacientes e seus
acompanhantes foram obtidas por meio de questionario (Apéndice 5). Os dados foram

submetidos a analise estatistica descritiva, utilizando o programa SPSS (verséo 9.0).

2.3.3 Determinacgao do perfil nutricional das dietas enterais artesanais prescritas

A formulagcdo das dietas prescritas para os pacientes foi fornecida pelos
nutricionistas responsaveis pelos Servicos de Nutricao e Dietética (SND) dos CACON,
assim que aceitaram participar do estudo. Cada SND indicou uma dieta padrdo com
varios ingredientes que poderiam ser utilizados de acordo com a preferéncia do
manipulador. Todas as dietas apresentaram densidade caldrica de 1 kcal/mL. Um
exemplo de uma refei¢ao indicada por um dos CACON foi a sopa, para a qual pode ser
escolhido arroz ou batata, cenoura ou moranga, chuchu ou beterraba, espinafre ou
alface, peito de frango ou carne moida ou ovo. A partir desses dados, foram
elaboradas 14 dietas por CACON, incluindo as diferentes combinacbes dos
ingredientes, para as quais foram calculados o conteudo de calorias, proteinas e de

alguns outros nutrientes (calcio, ferro e vitamina A).

Quantificagao dos teores de calorias, proteinas, calcio, ferro e vitamina A

O programa Diet Pro versao 4 (Vicosa, MG, Brasil) foi utilizado para a
quantificacdo dos teores de calorias, proteinas, calcio, ferro e vitamina A de cada uma
das 14 dietas. Essas variaveis foram escolhidas com base na sua relevancia em saude
humana e, por outro lado, pela inexisténcia de informacdes completas de todos os

demais nutrientes nas tabelas do programa utilizado. E importante ressaltar que os



resultados obtidos representam estimativas fornecidas por um programa de
computador utilizado na pratica clinica, 0 que nao necessariamente equivale a analise

bromatoldgica das dietas.

Adequacao das dietas aos valores recomendados

O teor caldrico de cada uma das dietas foi comparado com o total de calorias
prescrito pela equipe assistente de cada CACON, no intuito de conferir se o que foi
prescrito foi o realmente encontrado.

O teor de proteinas dessas dietas foi comparado com a necessidade protéica
sugerida pela Recommended Dietary Allowance (RDA), sendo 56 g para homens e 46
g para mulheres. Os teores de vitamina A, ferro e calcio foram comparados aos
Adequate Intakes (Al), Upper Tolerable Intake Levels (UL) e RDA da Dietary Reference
Intake — DRI (CUPPARI, 2005).

2.4. ANALISE ESTATISTICA

A analise descritiva dos dados foi feita utilizando-se o programa SPSS (versao
9.0). Os dados referentes ao conteudo caldrico, protéico, calcio, ferro e vitamina A

foram analisados pelo teste de variancia (ANOVA, fator unico, p < 0,05).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1. CARACTERIZAGAO DOS PACIENTES DOS CACON ENCAMINHADOS PARA
O DOMICILIO COM DIETA ENTERAL

Os tipos de cancer encontrados nos pacientes que receberam orientagcdo de
dieta enteral domiciliar em todos os cincos CACON foram de cabecga e pescogo (cancer
de boca, lingua, laringe e faringe), do aparelho digestivo (cancer de célon, reto,
es6fago e estbmago), de pulmdo, de mama, ginecoldgicos (ovario), urologicos
(prostata) e outros (cancer de mediastino, cervical, de tiredide e mieloma multiplo). Os
tumores de cabega e pescocgo e do aparelho digestivo foram os de maior ocorréncia em
todos os CACON (Figura 1.1). FREITAS (2006), ao caracterizar a terapia nutricional em
CACON de Belo Horizonte, MG, no ano de 2005 observou que os tumores de cabeca e

pescoco e do aparelho digestivo foram os que mais utilizaram a nutricdo enteral. Estes



achados coincidem com os resultados encontrados neste estudo. Uma justificativa
provavel € que o uso de dieta por meio de cateteres em pacientes portadores de
cancer de cabega e pescogo é muito comum, devido ao comprometimento da
mastigacéo e degluticdo (CONTINENTE et al., 2002; MANGAR et al., 2006).
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Figura I1.1. Tipos de cancer encontrados em pacientes que receberam orientagdo de
dieta enteral domiciliar por CACON de Belo Horizonte, MG, em quatro meses (margo a
junho de 2006).

Houve maior ocorréncia de pacientes do sexo masculino (Tabela 1.1). A
prevaléncia de casos de cancer no sexo masculino variou de 60,0% a 94,1% por
CACON, sendo a média de 71,3%. Estes resultados coincidem com os dados
registrados na literatura, mostrando que a incidéncia de cancer de cabega e pescogo e
do aparelho digestivo, que foram os tipos de cancer mais encontrados neste estudo,
sdo mais frequentes em homens (7,77 e 10,43 casos, respectivamente, para 100.000
homens) que em mulheres (2,81 e 3,84 casos, respectivamente, para 100.000
mulheres) (BRASIL, 2006a). FREITAS (2006) também encontrou um numero maior de
pacientes com cancer do sexo masculino em uso de nutricdo enteral, no entanto os

dados dessa autora referem-se a pacientes hospitalizados no ano de 2005.



Tabela I.1. Numero de pacientes que receberam orientacdo de dieta enteral domiciliar

nos CACON de Belo Horizonte, MG, em quatro meses (margo a junho de 2006)

CACON Numero de pacientes
Feminino Masculino Total
A 9,0 15,0 24,0
B 2,0 32,0 34,0
C 8,0 9,0 17,0
D 8,0 12,0 20,0
E 6,0 14,0 20,0
Total 33,0 82,0 115,0
Média 6,6 16,4 23,0
Mediana 8,0 14,0 20,0
CV% 42,3 54,9 28,8

As idades dos pacientes variaram de 23 a 86 anos. A idade média foi de 59,3
anos. A mediana variou de 53 a 70 anos de idade por CACON (Tabela 1.2). Segundo
WHO (2002), a idade € um fator de risco para o aparecimento de cancer, sendo a

doencga mais prevalente na populagao idosa.

Tabela 1.2. |dade dos pacientes que receberam orientagdo de dieta enteral nos

CACON de Belo Horizonte, MG, em quatro meses (mar¢o a junho de 2006)

CACON Idade (anos)
Minima Maxima Média Mediana CV%
A 42,0 80,0 58,0 59,0 20,4
B 23,0 81,0 61,9 64,5 18,8
C 34,0 86,0 66,5 70,0 63,6
D 29,0 82,0 54,3 53,0 60,5
E 24,0 71,0 55,6 60,5 23,3
Média 24,0 86,0 59,3 60,5 22,2

3.2 AVALIAGAO DOS TIPOS, ORIENTAGOES DE MANIPULAGAO E INFUSAO DE
DIETAS ENTERAIS ARTESANAIS

A dieta artesanal foi a mais prescrita por 80% dos CACON (Figura 1.2). Apenas
um CACON nao prescreveu dieta artesanal no periodo desta pesquisa, apesar de
existir a dieta enteral artesanal padrao; e 40% dos CACON prescreveram dieta
industrializada e dieta mista. Estes resultados mostram que a dieta enteral artesanal

ainda é muito utilizada no domicilio.
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Figura 1.2. Tipos de dieta enteral domiciliar orientados pelos CACON de Belo

Horizonte, MG, em quatro meses (margo a junho de 2006).

O cateter nasoentérico foi o mais prevalente nos hospitais A e C, e a
gastrostomia foi mais prevalente nos hospitais D e E. Apenas os hospitais B e E
apresentaram pacientes utilizando jejunostomia (Figura 1.3). Observou-se que 51% dos
pacientes receberam alta hospitalar em uso de ostomia (gastrostomia ou jejunostomia)
e 49% em uso de cateter nasoentérico. MADIGAN et al. (2002) observaram que, em
pacientes encaminhados para o domicilio com nutricdo enteral, em Londres, Reino
Unido, a via mais utilizada foi a gastrostomia (88,5% dos pacientes), seguida da via
nasoentérica (7,5%) e jejunostomia (4%). E importante ressaltar, que nesse estudo,
59,5% dos pacientes apresentavam doencgas neuroldgicas e 21,5 % eram portadores
de cancer.

De acordo com a Figura 1.4. a utilizagdo do cateter nasoentérico em pacientes
com cancer de cabecga e pescogo superou 0 uso da ostomia em 50%. No cancer do
aparelho digestivo, foi mais prevalente o uso de ostomia, superando o cateter
nasoentérico em 80%. Segundo WAITZBERG et al. (2002), o periodo de seis semanas
determina a diferencga entre nutrigdo enteral de curto e de longo prazo, sugerindo que
apos este periodo, sejam utilizadas as ostomias como via preferencial de infusdo da
dieta. A opgao por esta via em pacientes que demandam nutrigdo enteral por longos
periodos € baseada nas seguintes premissas: evitar complicagbes tardias, como

oclusdo e migracao do cateter nasoentérico, geralmente de fino calibre, lesdo de asa



de nariz, e também pelo fator estético evitando a exposi¢cao de “objeto” saindo pela

narina.
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Figura I.3. Localizac&o do cateter para infusdo de dieta em cada um dos CACON de

Belo Horizonte, MG, em quatro meses (margo a junho de 2006).
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Figura 1.4. Localizagdo do cateter para infusdo de dieta vs tipo de cancer em todos os

CACON de Belo Horizonte, MG, em quatro meses (margo a junho de 2006).



3.3. DETERMINAGAO DO PERFIL NUTRICIONAL DAS DIETAS ENTERAIS
ARTESANAIS PRESCRITAS

Os ingredientes utilizados para confec¢cao das dietas foram compilados em
funcdo da freqléncia de uso (Tabela 1.3). Destes ingredientes, apenas a laranja foi
utilizada nas dietas dos cinco CACON. Mucilon de milho®, agucar, 6leo de soja,
mamao, maga, chuchu e couve foram utilizados em 80% das dietas, enquanto leite
integral UHT, Mucilon de arroz®, amido de milho, banana, abacaxi, limédo, abdbora
moranga, ovo, carne moida e arroz foram usados em 60%. Leite em poé integral,
manga, goiaba, cenoura, beterraba e peito de frango foram sugeridos por 40% e
extrato de soja, Novomilk®, azeite de oliva, maracuja, mandioca, batata, cebola,
espinafre e feijao por 20% das dietas dos CACON.

Poucos estudos foram encontrados na literatura a respeito dos ingredientes que
s&o mais utilizados para o preparo de dietas enterais artesanais. No entanto, ARAUJO
& MENEZES (2005) utilizaram carne bovina, chicéria, cenoura, fuba de milho, extrato
hidrossoluvel de soja, 6leo de soja, complemento energético Nidex® e sal para o
preparo de dieta enteral artesanal. Alguns destes ingredientes, que sdo comuns no dia
a dia da populacao brasileira (carne bovina, cenoura, fuba de milho e éleo de soja)
coincidiram com alguns utilizados neste estudo.

Os valores caldricos, protéicos e de alguns outros nutrientes, assim como os

parametros estatisticos das dietas, estdo apresentados nas tabelas 1.4 a |.8.

3.3.1. Teor caldrico das dietas enterais artesanais prescritas

Apods analise do conteudo caldrico das 14 dietas de cada CACON, foi observado
que 80% das dietas atingiram o teor calérico desejado, sendo que 60% superaram o
valor prescrito em até 15%. Somente as dietas de um CACON ndo atingiram o valor
calorico prescrito, ficando aquém em 6,5% (Figura 1.5). No caso das dietas desse
CACON, o impacto, seria de 130 calorias deficientes ao dia, ou seja, 3900 calorias no
més. Isto poderia promover uma perda ponderal de 3 kg em seis meses (REYNOLDS
et al., 1999).



Tabela 1.3. Caracterizagdo dos ingredientes utilizados para preparagcdo das dietas

enterais artesanais nos CACON de Belo Horizonte, MG (margo a junho de 2006)

INGREDIENTES CACON

A B C D E
Extrato de soja X
Leite integral UHT X X X
Leite em po integral X X
Novomilk® X
Mucilon de arroz® X X X
Mucilon de milho® X X X X
Amido de milho X X X
Acucar X X X X
Fuba X X X
Arroz cozido X X X
Feijao cozido X
Oleo vegetal X X X X
Azeite de oliva X
Banana X X X
Manga X X
Goiaba X X
Maméao X X X X
Maca X X X X
Laranja X X X X X
Abacaxi X X X
Limao X X X
Maracuja X
Chuchu cozido X X X X
Mandioca cozida X
Batata cozida X
Cenoura cozida X X X
Cenoura in natura X X
Beterraba cozida X X
Beterraba in natura X X
Moranga cozida X X X
Cebola X
Couve in natura X X X X
Espinafre in natura X
Ovo cozido X X X
Peito de frango cozido X X
Carne moida cozida X X X




Tabela 1.4. Teores caloricos, protéicos e de alguns outros nutrientes e parametros
estatisticos das dietas com densidade calérica (1 kcal/mL) do CACON A (margo a

junho de 2006)

Dieta Calorias Proteinas Vitamina A Ferro Calcio

(kcal) (9) (ng) (mg) (mg)
1 1.871,3 62,7 1.663,2 10,3 2.200,8
2 1.865,0 62,8 1.059,0 10,2 2.186,0
3 1.909,4 62,2 1.168,3 9,8 2.191,3
4 1.916,2 63,2 1.260,3 10,7 2.220,9
5 1.859,8 62,4 1.100,9 10,1 2.181,4
6 1.900,6 62,3 1.038,0 9,5 2.147 .4
7 1.887,0 62,9 1.038,0 9,5 2.147 4
8 1.870,3 61,0 1.663,2 10,3 2.200,8
9 1.863,9 61,8 1.059,0 10,2 2.186,0
10 1.908,3 60,5 1.168,3 9,8 2.191,3
1 1.915,1 61,5 1.260,3 10,7 2.220,9
12 1.858,7 60,6 1.100,9 10,1 2.181,4
13 1.899,5 60,5 1.038,0 9,5 2.147 4
14 1.885,9 62,2 1.038,0 9,5 2.147 .4
Minimo 1.858,7 60,5 1.038,0 9,5 2.147 4
Maximo 1.916,2 63,2 1.663,2 10,7 2.220,9
Média 1.886,5 61,9 1.189,7 10,0 2.182,2
Mediana 1.886,4 62,2 1.100,9 10,1 2.186,0
DP 21,5 0,9 215,1 0,4 25,9
CV% 1,1 1,5 18,1 4,5 1,2

Tabela I.5. Teores caloricos, protéicos e de alguns outros nutrientes e parametros
estatisticos das dietas com densidade calérica (1 kcal/mL) do CACON B (margo a

junho de 2006)
Dieta Calorias Proteinas Vitamina A Ferro Calcio
(kcal) (9) (n9) (mg) (mg)
1 1.584,5 51,8 1.230,1 7,3 1.120,2
2 1.600,8 51,7 1.249,6 7.1 1.120,7
3 1.532,6 51,0 1.210,2 6,6 1.089,8
4 1.597.,5 52,1 571,6 7,0 1.097,6
5 1.561,2 56,4 358,5 6,6 1.079,6
6 1.563,8 56,1 402,0 6,9 1.090,2
7 1.607,8 52,1 2.156,0 7,3 1.153,2
8 1.615,8 494 2.093,2 7,3 1.121,7
9 1.622,1 49,5 2.127,2 7.1 1.137,2
10 1.594,2 57,8 1.699,7 5,8 1.101,7
1 1.596,2 60,3 1.747,3 5,9 1.118,2
12 1.599,3 56,4 1.750,1 6,5 1.113,5
13 1.566,0 54,6 2.498,1 6,1 1.101,0
14 1.552,4 53,6 2.225,3 6,4 1.025,3
Minimo 1.532,6 49,4 358,5 5,8 1.025,3
Maximo 1.622,1 60,3 2.498,1 7,3 1.153,2
Média 1.585,3 53,8 1.522,8 6,7 1.105,0
Mediana 1.595,2 52,9 1.723,5 6,8 1.107,6
DP 26,1 3,2 704,1 0,5 30,3
CV% 1,6 6,0 46,2 7,6 2,7




Tabela 1.6. Teores caloricos, protéicos e de alguns outros nutrientes e parametros
estatisticos das dietas com densidade caldrica (1 kcal/mL) do CACON C (margo a
junho de 2006)

Dieta Calorias Proteinas Vitamina A Ferro Calcio

(kcal) (9) (ra) (mg) (mg)
1 2.001,4 70,4 3.652,6 22,6 1.315,4
2 1.853,1 62,1 3.652,6 19,3 1.277,3
3 1.872,7 60,8 3.478,9 19,8 1.179,3
4 1.808,1 60,9 3.479,7 17,9 1.176,1
5 1.740,0 59,9 3.824,7 17,7 1.209,0
6 1.847,9 54,5 3.040,8 19,6 1.226,3
7 1.992,7 52,8 3.040,8 19,6 1.226,3
8 1.957 .1 54,4 3.249,1 19,2 1.339,5
9 1.960,7 64,3 3.2491 224 1.377,6
10 1.812,7 56,6 3.652,6 19,2 1.339,5
1 1.846,0 64,8 2.820,8 19,8 1.307,1
12 1.869,1 65,1 2.858,8 20,1 1.338,8
13 1.873,2 59,2 1.103,8 13,8 1.318,7
14 2.017,7 56,9 1.103,8 13,8 1.318,7
Minimo 1.740,0 52,8 1.103,8 13,8 1.176,1
Maximo 2.017,7 70,4 3.824,7 22,6 1.377,6
Média 1.889,5 60,2 3.014,8 18,9 1.282,1
Mediana 1.870,9 60,3 3.2491 19,5 1.311,3
DP 83,2 4,9 867,6 2,6 66,1
CV% 4.4 8,2 28,8 13,5 5,2

Tabela I.7. Teores caloricos, protéicos e de alguns outros nutrientes e parametros
estatisticos das dietas com densidade caldrica (1 kcal/mL) do CACON D (margo a
junho de 2006)

Dieta Calorias Proteinas Vitamina A Ferro Calcio

(kcal) (9) (ng) (mg) (mg)
1 2.095,0 46,8 429,0 3,4 1.381,7
2 2.078,7 47,0 429,1 3,4 1.381,7
3 2.093,9 48,8 499,4 4.8 1.442,0
4 2.085,3 47,4 431,5 3,5 1.382,1
5 2.081,3 47,5 4291 3,4 1.381,7
6 2.070,9 46,5 462,8 3,3 1.355,7
7 2.018,9 45,9 402,8 2,8 1.318,3
8 2.128,9 46,1 394,8 3,3 1.327,7
9 2.112,7 46,3 394.,8 3,3 1.327,7
10 2.057,7 46,3 398,8 3,1 1.323,0
1 2.069,9 48,6 533,1 4,7 1.416,0
12 2.037,9 50,5 979,1 4.7 1.538,4
13 2.025,3 46,1 908,8 3,3 1.478,1
14 2.046,1 48,9 652,8 3,7 1.408,5
Minimo 2.018,9 45,9 394.,8 2,8 1.318,3
Maximo 2.128,9 50,5 979,1 4,8 1.538,4
Média 2.071,6 47,3 524,7 3,6 1.390,2
Mediana 2.074,8 46,9 430,3 3,4 1.381,7
DP 31,9 1,4 191,2 0,6 63,5
CV% 1,5 2,9 36,4 16,9 4,6




Tabela 1.8. Teores caldricos, protéicos e de alguns outros nutrientes e parametros
estatisticos das dietas com densidade calérica (1 kcal/mL) do CACON E (margo a
junho de 2006)

Dieta Calorias Proteinas Vitamina A Ferro Calcio
(kcal) (9) (ng) (mg) (mg)
1 1.832,0 46,9 662,7 6,1 1.015,1
2 1.994,2 50,9 965, 1 17,2 1.264,9
3 1.877,0 46,4 655,7 59 1.002,7
4 1.877,2 46,3 813,7 6,1 995,1
5 1.793,1 46,5 807,7 5,0 975,8
6 1.943,3 50,3 1.126,9 16,0 1.212,6
7 2.000,5 49,3 1.094,9 17,4 1.277,5
8 1.858,4 45,4 791,4 6,9 1.026,5
9 1.858,2 45,1 791,4 6,6 1.026,5
10 1.873,6 43,5 791,4 4,9 951,6
1 1.849,0 43,9 390,6 4,5 998,5
12 2.011,2 47,8 692,9 15,6 1.248,3
13 1.926,5 40,1 861,4 14,3 1.280,9
14 1.970,5 41,1 859,1 19,5 1.335,4
Minimo 1.793,1 40,1 390,6 4,5 951,6
Maximo 2.011,2 50,9 1.126,9 19,5 1.335,4
Média 1.904,6 46,0 807,5 10,4 1.115,1
Mediana 1.877,1 46,4 799,5 6,8 1.026,5
DP 69,3 3,1 185,4 5,7 142,7
CV% 3,6 6,8 23,0 55,0 12,8
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Figura 1.5. Teores de calorias (prescritos vs encontrados) das dietas enterais

artesanais utilizadas pelos CACON de Belo Horizonte, MG, (margo a junho de 2006).

Letras diferentes indicam que os resultados diferem entre si pelo teste de variancia (ANOVA, fator Unico,
p < 0,05).



3.3.2. Teores de proteinas das dietas enterais artesanais prescritas

Os teores de proteinas encontrados nas dietas atingiram a RDA para mulheres,
mas nédo para homens naquelas prescritas pelos CACON B, D e E (Figuras 1.6 e 1.7). E
importante ressaltar que foi utilizado como padrao de referéncia a RDA para individuos

sadios, que ndo considera a individualizagédo do paciente.
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Figura 1.6. Teores de proteinas (encontrado vs esperado) das dietas enterais
artesanais utilizadas pelos CACON de Belo Horizonte, MG e esperados pela RDA para

mulheres (marg¢o a junho de 2006). Letras diferentes indicam que os resultados diferem entre si

pelo teste de varidncia (ANOVA, fator unico, p < 0,05).
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Figura 1.7. Teores de proteinas (encontrado vs esperado) das dietas enterais
artesanais utilizadas pelos CACON de Belo Horizonte, MG e esperados pela RDA para

homens (margo a junho de 2006). Letras diferentes indicam que os resultados diferem entre si

pelo teste de varidncia (ANOVA, fator unico, p < 0,05).



3.3.3. Conteudo de micronutrientes em dietas enterais artesanais prescritas

Calcio e Ferro. Com relagao aos teores de calcio e ferro encontrados, 60% das dietas
atingiram a RDA/AI para calcio e 40% para ferro. As dietas do CACON A superou em
80% o valor recomendado pela RDA/AI para célcio. No entanto, ndo atingiu niveis
toxicos. As dietas do CACON C superou em 143% o valor recomendado pela RDA/AI
para ferro, também ndo chegando a niveis de toxicidade (Figura 1.8 e 1.9). As dietas do
CACON B e E ficaram aquém da recomendacdo de calcio em 8% e 15%,
respectivamente.

As dietas do CACON B, D e E ficaram aquém da recomendacgao de ferro em
15%, 58% e 16%. E importante ressaltar que a deficiéncia de ferro resulta em anemia
(microcitica e hipocrébmica), fungdo imunoldgica alterada que pode interferir no
tratamento do paciente com cancer (ROSADO & ROSADO, 2003). MITNE (2002)
também encontrou valores inferiores de ferro ao recomendado pela RDA, em dietas

enterais artesanais.
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Figura 1.8. Teores de calcio (encontrado vs esperado) das dietas enterais artesanais
utilizadas pelos CACON de Belo Horizonte, MG e esperados pela RDA/Al e UL (margo

a junho de 2006). Letras diferentes indicam que os resultados diferem entre si pelo teste de variancia
(ANOVA, fator unico, p < 0,05).

Vitamina A. Os teores de vitamina A em 40% das dietas foi satisfatorio para mulheres
e 80% para homens, atingindo a RDA/AI. As dietas dos CACON D e E ficaram aquém
da recomendacéo de vitamina A em 52% e 11%, respectivamente. Apenas as dietas
do CACON C ultrapassaram a UL em 8% tanto para homens quanto para mulheres

(Figura 1.10 e 1.11). No entanto, esses valores nao seriam preocupantes, visto que o -



caroteno nao apresenta toxicidade detectavel mesmo em altas doses devido a sua

conversao em retinol ser regulada (SHILS et al., 2003).
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Figura 1.9. Teores de ferro (encontrado vs esperado) das dietas enterais artesanais

utilizadas pelos CACON de Belo Horizonte, MG e esperados pela RDA/AlI e UL (margo

a junho de 2006). Letras diferentes indicam que os resultados diferem entre si pelo teste de variancia
(ANOVA, fator unico, p < 0,05).
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Figura 1.10. Teores de vitamina A (encontrado vs esperado) das dietas enterais

artesanais utilizadas pelos CACON de Belo Horizonte, MG e esperados pela RDA/Al e

UL para homens (margo a junho de 2006). Letras diferentes indicam que os resultados diferem

entre si pelo teste de varidncia (ANOVA, fator uUnico, p < 0,05).
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Figura 1.11. Teores de vitamina A (encontrado vs esperado) das dietas enterais
artesanais utilizadas pelos CACON de Belo Horizonte, MG e esperados pela RDA/AI e

UL para mulheres (margo a junho de 2006). Letras diferentes indicam que os resultados diferem

entre si pelo teste de variancia (ANOVA, fator unico, p < 0,05).

Em suma, das dietas prescritas pelos cinco CACON de Belo Horizonte, MG,

observou-se que a dieta prescrita pelo CACON A foi a mais adequada (Tabela 1.9).

Tabela 1.9. Adequacao das recomendacgdes nutricionais das dietas prescritas pelos 5
CACON de Belo Horizonte, MG (margo a junho de 2006)

Perfil calérico e nutricional

CACON Calorias Proteinas Vitamina A Ferro Calcio
Mulheres Homens Mulheres Homens

A + + + + + + ++

B + + - ++ ++ - -

C - + + +++ +++ ++ +

D + + - - - - +

E + + - - + - -

+ = atingiu o valor prescrito ou recomendado pela RDA/AI; ++ = superou o valor prescrito ou

recomendado pela RDA/AI; +++ = ultrapassou a UL; - = ndo atingiu o valor prescrito ou recomendado

pela RDA/AL

3.4. CARACTERIZAGAO DAS ORIENTAGOES DE MANIPULAGAO E TECNICA DE
INFUSAO DA DIETA APOS A ALTA HOSPITALAR

3.4.1. Orientag6es na manipulagao da dieta
Todos os CACON orientaram quanto as técnicas corretas de higienizagao do
equipamento e do manipulador, para coar em peneira fina e para infundir agua apés

cada horario de dieta. No entanto, somente um CACON orientou no caso de



aparecimento de intercorréncias gastrintestinais (Figura 1.12). Este cuidado deveria ter
sido ressaltado por todos os hospitais, visto que diarréia, assim como vémitos, sao
comuns em pacientes em tratamento de cancer. Segundo SILVA et al. (2004), nausea
e vomito acometem 10% a 50% de pacientes em uso de NE e a diarréia ocorre em

2,3% a 90% dos enfermos.

Orientacdo para infus&o de agua apds dieta 10.|

Orientagdo para coar dieta em peneira fina 100.|
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Figura 1.12. Perfil das orientacbes de dieta enteral artesanal prescritas pelos CACON

de Belo Horizonte, MG (margo a junho de 2006).

3.4.2. Orientagoes sobre as técnicas de infusao da dieta

As técnicas orientadas para infusdo da dieta pelos CACON foram intermitente
com seringa e intermitente gravitacional (Figura 1.13). Estes resultados coincidem com
os dados encontrados por PLANAS et al. (2003), que, por meio do Registro Nacional
de Nutrigao Enteral Domiciliar de hospitais de Barcelona, Espanha, encontraram 47,3%
dos pacientes com orientagédo de infusdo da dieta de forma intermitente com seringa e
27,6% de forma intermitente gravitacional. O uso de dieta intermitente com seringa
deve ser observado com atengao. Segundo WAITZBERG et al. (2002), o escoamento
rapido da dieta, pode ocasionar colica e diarréia, com consequente queda do
aproveitamento nutricional e potenciais danos ao paciente com cancer, nos quais o
tratamento da doenga por si s6 causa transtornos do trato gastrintestinal. No entanto,
mesmo em uso da infusdo intermitente gravitacional, a velocidade de gotejamento

também deve ser monitorada.
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Figura 1.13. Técnicas de Infusdo de dieta enteral prescritas para uso domiciliar pelos
CACON de Belo Horizonte, MG (margo a junho de 2006).

4. CONCLUSOES

O cancer de cabega e pescogo e do aparelho digestivo foram os de maior
ocorréncia em todos os CACON. Foi encontrada maior prevaléncia de pacientes do
sexo masculino que foram encaminhados ao domicilio em uso de dieta enteral. A
idade média dos pacientes foi de aproximadamente cinquienta e nove anos.

A dieta artesanal foi a mais prescrita. O uso de ostomias foi similar ao uso de
cateter nasogastrico. Das dietas dos cinco CACON avaliados, apenas as dietas de um
CACON nao atingiu o valor calérico prescrito. 100% das dietas dos CACON atingiram
o valor recomendado de proteinas para mulheres e 40% para homens. 40% das dietas
dos CACON atingiram a recomendacgao para calcio e vitamina A para mulheres e 60%
para ferro e vitamina A para homens. As dietas de um dos CACON apresentaram
valores de vitamina A que ultrapassaram o nivel maximo toleravel.

Todos os CACON orientaram quanto as técnicas corretas de higiene do
equipamento e do manipulador, para coar em peneira fina e para infundir agua apés
cada horario de dieta. Apenas um CACON orientou no caso do aparecimento de
intercorréncias gastrintestinais. As técnicas de infusdo de dieta, intermitente com

seringa e intermitente gravitacional, foram orientadas pelos CACON.



CAPITULO I

POLIAMINAS E OUTRAS AMINAS BIOATIVAS EM ALIMENTOS
UTILIZADOS EM PREPARACOES DE DIETA ENTERAL
ARTESANAL

RESUMO

Este trabalho teve como objetivo determinar os teores de poliaminas e de outras
aminas bioativas em alimentos utilizados em dietas enterais artesanais prescritas para
pacientes em tratamento de cancer apds alta dos CACON de Belo Horizonte, MG. Os
alimentos foram selecionados em fung¢ao da frequéncia de uso, tendo sido analisados
23 alimentos, agrupados em trés grupos: alimentos industrializados, frutas e hortaligcas
e carne, ovos, cereais e leguminosas. As poliaminas espermina e espermidina foram
encontradas em 69% e 48% dos alimentos, respectivamente. A espermidina foi
encontrada em todas as frutas e hortali¢cas, carnes, leite, feijao e fuba, sendo a abébora
a fonte principal desta poliamina. A espermina foi encontrada em um dos produtos
industrializados — extrato de soja, nas carnes, ovos, feijdo e algumas frutas e hortaligas,
dentre elas, laranja, limao, beterraba, cenoura e chuchu. As fontes mais relevantes da
espermina foram as carnes e o feijao. Com relagdo as outras aminas, putrescina foi
encontrada em 32%, agmatina e histamina em 20%, cadaverina em 12%, e tiramina,
feniletilamina e triptamina em 8% dos alimentos analisados. A serotonina foi
encontrada apenas na laranja. Estas aminas estavam presentes em baixos teores
médios (< 0,71 mg/100 g), exceto a putrescina na laranja (4,69 mg/100 g) e a

feniletilamina na abdbora (1,98 mg/100 g).

Palavras-chave: poliaminas, aminas bioativas, dieta enteral artesanal, alimentos.



1. OBJETIVO

O objetivo deste trabalho foi determinar os teores de poliaminas e de outras
aminas bioativas em alimentos mais comumente utilizados em preparacdes de dietas
enterais artesanais prescritas para pacientes em tratamento de cancer apds alta dos
CACON de Belo Horizonte, MG.

2. MATERIAL E METODOS

2.1. MATERIAL

2.1.1. Amostras

Foram coletadas preparagcdes de dietas enterais artesanais prescritas para
pacientes apods alta hospitalar de cinco hospitais de Belo Horizonte, MG. Os
ingredientes utilizados para confecgdo das dietas foram compilados em fungdo da
freqUéncia de uso (Tabela I.1), tendo sido selecionados 23 alimentos cujos teores de
aminas ainda nao estavam disponiveis na literatura. Estes foram divididos em trés
grupos (A, B e C) apresentados nas Tabelas Il.1 a II.3.

As amostras do grupo A (alimentos industrializados, Tabela 11.1) foram coletadas
no mercado consumidor de Belo Horizonte, MG no periodo de maio a julho de 2006.
Foram analisados até cinco lotes de cada uma das diferentes marcas disponiveis em

duplicata.

Tabela I.1. Alimentos industrializados (grupo A) utilizados nas preparacdes de dieta

enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo Horizonte, MG

Alimentos Marcas
Acgucar 5
Amido de Milho 2
Mucilon de arroz® 1
Mucilon de milho® 1
Fuba 3
Novomilk® 1
Leite em pé integral 3
Extrato de soja 1
Oleo de soja 5
Azeite de oliva virgem 5




As amostras do grupo das frutas e hortalicas (Tabela 11.2) foram adquiridas no
mercado consumidor de Belo Horizonte, MG, no periodo de maio a julho de 2006.
Amostras de 1 kg foram coletadas ao acaso. As amostras de cenoura e beterraba
foram divididas em sub-amostras de 500 g cada para realizagdo da analise na forma in
natura e cozida. Foram analisados sete (7) lotes de cada amostra em duplicata. No
momento da aquisicdo e analise, as frutas e hortalicas in natura apresentavam os
critérios de boa qualidade estabelecidos pela Resolugdo n° 12/78 do Ministério da
Saude (ABIA, 1996). Também estavam frescas, compactas, firmes e isentas de

doencas, insetos ou sujidades.

Tabela 1l.2. Frutas e hortalicas (grupo B) utilizadas nas preparacdes de dieta enteral
artesanal prescritas pelos CACON de Belo Horizonte, MG, com as respectivas familias,

especies e variedades botanicas, partes analisadas e tipo de processamento

Fruta e Familia Espécie Variedade Parte Processa-
hortalica analisada mento
Laranja Rutaceae Citrus sinenses L. Péra rio Caldo In natura
Limao Rutaceae Citrus latifélia T. Tahiti Caldo In natura
Abdébora  Cucurbitaceae Cucurbita maxima D. Moranga Polpa Cozida
Batata Solanaceae Solanum tuberosum L Monalisa Tubérculo Cozida
Beterraba Quenopodiaceae Beta vulgaris L. Early Raiz In natura /

Wonder cozida
Cebola Amaryllidaceae Allium cepa L. Amarela Bulbo In natura
Cenoura Umbelliferae Daucus carota L. Nantes Raiz In natura /

cozida

Chuchu Cucurbitaceae Sechium edule SW Verde Polpa Cozido

claro sem

espinho

Tabela 1.3. Carnes, ovos, cereais e leguminosas (grupo C) utilizadas nas preparagdes
de dieta enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo Horizonte, MG, com os

respectivos processamentos

Alimentos Processamento
Musculo moido cozido
Peito de frango cozido
Ovo cozido
Arroz cozido
Feijao cozido

As amostras do grupo C (carne bovina, frango, arroz, feijao e ovos) foram

adquiridas no mercado consumidor de Belo Horizonte, MG no periodo de maio a julho



de 2006. Foram analisados sete (7) lotes de cada alimento em duplicata. Cada lote de
ovo era composto por seis (6) ovos, sendo trés (3) analisados in natura e trés (3) apos
cozimento por 10 minutos sob ebulicdo. As amostras de musculo moido e de peito de
frango eram compostas por 200 g, do qual foi adicionado agua o suficiente para o
cozimento e secagem da mesma em 30 minutos. O arroz e feijdo foram coletados ja

preparados do domicilio em recipientes estéreis, contendo aproximadamente 100 g.

2.2. METODOS

2.2.1. Determinagao dos teores de aminas bioativas

2.2.1.1. Extragao das aminas bioativas

Alimentos industrializados. Foram utilizados 5 g de agucar, leite em po, 6leo de soja
e azeite de oliva; 1 g de amido de milho, mucilon de milho®, mucilon de arroz®, fuba e
novomilk®; e 10 mL de extrato de soja.

Para analise do acgucar, foram adicionados 7 mL de acido tricloroacético a 5%.
Apoés agitacdo em mesa agitadora Tecnal TE140 (Piracicaba, SP) a 248 x g por 10
minutos, as amostras foram centrifugadas a 10000 x g a 4 °C por 20 minutos em
centrifuga refrigerada Jouan CR31 (Saint-Herblain, Franga), e o sobrenadante foi
filtrado em papel de filtro quantitativo. Esta etapa foi repetida mais duas vezes com
volumes de 7 mL e 6 mL, respectivamente, do &cido ftricloroacético 5%. Os
sobrenadantes foram combinados e o extrato final foi filtrado em membrana tipo HAWP
(Millipore, Milford, MA, EUA) com tamanho do poro de 0,45 um.

Para analise do leite em po, foram adicionados 7 mL de acido sulfosalicilico a
12%. Apos agitagdo na mesa agitadora a 248 x g por 10 minutos, as amostras foram
centrifugadas a 10000 x g a 4 °C por 20 min na centrifuga refrigerada e o sobrenadante
foi filtrado em papel de filtro quantitativo. Esta etapa foi repetida mais 2 vezes com
volumes de 7 mL e 6 mL, respectivamente, do acido sulfosalicilico. Os sobrenadantes
foram combinados e o extrato final foi filtrado na membrana tipo HAWP (POLLACK et
al., 1992; VALE & GLORIA, 1997).

Para analise do fuba, amido de milho, mucilon de milho®, mucilon de arroz® e
novomilk® foram adicionados 8 mL de HCI 6 N. Apods agitagdo na mesa agitadora a
248 x g por 10 minutos, as amostras foram centrifugadas a 10000 x g a 4 °C por 20

minutos na centrifuga refrigerada e o sobrenadante foi filtrado em papel de filtro



quantitativo. Esta etapa foi repetida por mais uma vez com volume de 7 mL do HCI 6
N. Os sobrenadantes foram combinados e o extrato final foi filtrado na membrana tipo
HAWP.

Para analise do extrato de soja foi utilizada metodologia descrita por MOREIRA-
ARAUJO (2003). Uma aliquota (10 mL) da amostra foi adicionada a 1,2 g de &cido
sulfosalicilico e a mistura mantida por 30 min a 4 °C. Apds agitacdo na mesa agitadora
a 248 x g por cinco minutos, as amostras foram centrifugadas a 10000 x g a 4 °C por
20 minutos, na centrifuga refrigerada e o sobrenadante foi filtrado em papel de filtro
quantitativo, para posterior filtracdo na membrana tipo HAWP.

Para analise do 6leo de soja e do azeite de oliva, foram adicionados 20 mL de
TCA 5% adicionado de 1% de NaCl para evitar a formagao de emulsdo. Apds agitacéo
na mesa agitadora a 248 x g por 10 minutos, as amostras foram colocadas a 4 °C por
30 minutos. A fase aquosa foi filtrada em papel de filtro quantitativo. O extrato final foi

filtrado na membrana tipo HAWP.

Frutas e Hortalicas. As frutas e hortalicas foram lavadas em agua corrente para
retirada de quaisquer sujidades da superficie e secas em papel toalha.

Laranja e limdo foram cortados ao meio para retirada do suco. Para a primeira
utilizou-se expremedor de laranja Arno (Sao Paulo, SP) e para o segundo, expremedor
manual de aluminio. A extragdo das aminas da laranja e do limé&o foi feita segundo
metodologia descrita por VIEIRA (2006). As amostras de sucos de laranja e limao
foram centrifugadas a 10000 g, a 4 °C por 20 minutos na centrifuga refrigerada e
fitradas em papel de filtro quantitativo. Os extratos obtidos foram filtrados na
membrana tipo HAWP.

As hortalicas foram cozidas sem casca por 15 minutos submersas em agua em
ebulicdo, escorrida em peneira de plastico e trituradas em multiprocessador Arno (S&o
Paulo, SP), sem adigcao de agua, até completa homogeneizagao das amostras. Metade
das amostras de cenoura e beterraba foi triturada na forma in natura, também sem
casca.

A extragdo das aminas das hortali¢cas foi feita segundo metodologia descrita por
STARLING (1998). As amostras trituradas foram transferidas para um tubo de
centrifuga de polipropileno e adicionadas de 7 mL de acido tricloroacético a 5%. Apoés
agitacdo na mesa agitadora a 248 x g por 10 minutos, as amostras foram centrifugadas
a 10000 x g a 4 °C por 20 minutos na centrifuga refrigerada e o sobrenadante foi

filtrado em papel de filtro quantitativo. Esta etapa foi repetida por mais duas vezes com



volumes de 7 mL e 6 mL do acido tricloroacético 5%. Os sobrenadantes foram

combinados e o extrato final foi filtrado na membrana tipo HAWP.

Carne, ovos, cereais e leguminosas. A extracdo das aminas dos ovos foi feita
segundo metodologia descrita por OLIVEIRA (2006). Os ovos, apos retirada da casca,
foram triturados em mixer Britdnia (Sao José dos Pinhais, PR) até completa
homogeneizagcédo. 3 g das amostras foram transferidas para um tubo de centrifuga de
polipropileno e adicionadas a 7 mL de acido tricloroacético a 5%. Apos agitagcado na
mesa agitadora a 248 x g por 10 minutos, as amostras foram centrifugadas a 10000 x g
a 4 °C por 20 minutos na centrifuga refrigerada e o sobrenadante foi filtrado em papel
de filtro quantitativo. Esta etapa foi repetida por mais duas vezes com volumes de 7
mL e 6 mL do acido tricloroacético 5%. Os sobrenadantes foram combinados e o
extrato final foi filtrado na membrana tipo HAWP.

Para analise do arroz, feijao, carne e frango, 5 g dos dois primeiros e 2 g dos
dois ultimos, foram triturados em multiprocessador Arno (Sdo Paulo, SP). As amostras
foram transferidas para um tudo de centrifuga de polipropileno e adicionadas de 7 mL
de acido tricloroacético a 5%. Apos agitacdo na mesa agitadora a 248 x g por 10
minutos, as amostras foram centrifugadas a 10000 x g a 4 °C por 20 minutos na
centrifuga refrigerada e o sobrenadante foi filtrado em papel de filtro quantitativo. Esta
etapa foi repetida por mais duas vezes com volumes de 7 mL e 6 mL do acido
tricloroacético 5%. Os sobrenadantes foram combinados e o extrato final foi filtrado na
membrana tipo HAWP (SILVA & GLORIA, 2002).

2.2.1.2. Separacgao, quantificagao e identificagdao das aminas bioativas

As aminas bioativas foram separadas por cromatografia liquida de alta eficiéncia
por pareamento de ions em coluna de fase reversa e quantificadas por fluorimetria
ap6s derivacdo pds-coluna com o-ftalaldeido (VALE & GLORIA, 1997).

O cromatografo utilizado foi da Shimadzu (Kioto, Jap&o), composto por trés
bombas modelo LC-10 AD e LC-10 ADVP, com conjunto de lavagem automatica dos
pistdes, injetor automatico modelo SIL-10 ADVP, detector espectrofluorimétrico modelo
RF-551 a 340 e 445 nm de excitagcdo e emissao, respectivamente, e uma unidade de
controle CBM-10 AD conectada a um microcomputador. Foram utilizadas coluna e pre-
coluna pBondapak C1g (10 um, 3,9 x 300 mm) (Waters, Milford, MA, EUA).

Foram empregadas duas fases méveis: fase mével A: solugédo tampao contendo

acetato de sddio 0,2 M e octanossulfonato de sédio 15 mM, com pH ajustado para 4,9



com acido acético glacial; e fase moével B: acetonitrila. Estas solugbes, grau
cromatografia, foram filtradas em membranas com poro de 0,45 um, do tipo HAWP
para a fase A e HYWP para a B (Millipore, Milford, MA, EUA). As fases modveis foram
utilizadas em um fluxo de 0,8 mL/min, com gradiente de eluigdo com tempo (min)/%B
de 0,01/11; 13/11; 19/26; 24/11; 45/11 e término aos 55 minutos.

A derivagdo poés-coluna foi realizada por meio de uma camara de mistura
instalada apdés a saida da coluna em um tubo de teflon de 2 m de comprimento
conectando a camara ao detector de fluorescéncia. A solugao derivante consistiu de
0,2 g de o-ftalaldeido dissolvido em 3 mL de metanol, diluidos em solu¢do de 25 g de
acido bérico e 22 g de hidréoxido de potassio para 500 mL de agua (pH 10,5 a 11,0).
Foram adicionados a esta solugéo 1,5 mL de Brij 35 (Merck, Darmstadt, Alemanha) e
1,5 mL de mercaptoetanol (Sigma, St. Louis, MO, EUA). Esta solugao foi preparada
diariamente e mantida sob abrigo da luz.

A identificacdo das aminas foi feita por comparagao entre o tempo de retencéo
dos picos encontrados nas amostras com os das aminas da solucédo padrdo. Solucdes
padrdao foram analisadas intercaladas a cada quatro amostras. No caso de duvida
quanto aos picos correspondentes as aminas, a confirmacido foi feita por meio da
adicdo de quantidade conhecida de solucido padrao da amina suspeita a amostra.

A quantificacdo de aminas foi feita por interpolacido em curva padrao externa e
estes valores foram multiplicados pelo fator de correcao correspondente a cada amina.

Os padrdes de aminas empregados foram da Sigma Chemical Co. (St Louis,
MO, EUA): dicloridrato de putrescina (PUT), dicloridrato de cadaverina (CAD), cloridrato
de tiramina (TIM), dicloridrato de histamina (HIM), cloridrato de 5-hidroxitriptamina
(serotonina — SRT), complexo sulfato creatinina agmatina (AGM), tricloridrato de
espermidina (EPD), tetracloridrato de espermina (EPM), cloridrato de 2-feniletilamina
(FEA) e triptamina (TRM).

A solucdo estoque foi preparada por diluicdo do padrdo de cada amina
separadamente em acido cloridrico 0,1 N, formando solugdes padrdao contendo 1
mg/mL de cada amina. Em seguida, 1 mL de cada solug¢ao padréo foi transferido para
baldo volumétrico, formando uma solugéo das dez aminas juntas, contendo 100 pg/mL
de cada amina. A partir desta solucdo foram preparadas as solugbes nas
concentragbes desejadas para andlise. Estas foram acondicionadas em tubo
hermeticamente fechado, identificadas e armazenadas sob refrigeragcao até o momento

das analises.



2.3. ANALISE ESTATISICA

Os dados foram submetidos & analise de varidncia e as meédias foram

comparadas pelo teste de Tukey com 5% de significancia.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

31 POLIAMINAS E OUTRAS AMINAS BIOATIVAS ENCONTRADAS NOS
ALIMENTOS

Os tipos de aminas encontrados em todos os alimentos estudados estdo
indicados na Figura Il.1. Observa-se que todas as dez aminas pesquisadas foram
detectadas. As poliaminas espermina e espermidina foram as aminas mais
frequentemente encontradas. A espermidina foi detectada em 69% das amostras,
seguida pela espermina (48%).

Em relagdo as outras aminas bioativas, putrescina foi encontrada em 32%,
agmatina e histamina em 20%, cadaverina em 12%, e tiramina, feniletilamina e

triptamina em 8%. A serotonina foi encontrada em apenas uma das 23 amostras (4%).
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Figura Il.1. Percentual de amostras de alimentos utilizados em preparagdes de dieta
enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo Horizonte, MG contendo aminas
bioativas (EPD = espermidina; EPM = espermina; AGM = agmatina; PUT = putrescina; CAD =
cadaverina; HIM = histamina; TIM = tiramina; SRT = serotonina, FEN = feniletilamina;TRM = triptamina).
3.1.2. Alimentos industrializados

Os tipos de aminas encontrados por alimento industrializado estudado estao

indicados na tabela 1.4 e os teores na tabela 11.5. Foi encontrada espermidina no fuba,



no leite em pé e no extrato de soja. Espermina foi encontrada somente no extrato de
soja. Dentre as outras aminas pesquisadas, foram detectadas agmatina, putrescina,
cadaverina e histamina. N&ao foi encontrada amina no agucar, no mucilon de milho®,
no mucilon de arroz®, no novomilk®, no 6leo de soja e no azeite de oliva. No estudo
feito por NISHIBORI et al. (2007), também nao foram encontradas aminas em amostras
de agucar e de dleos. LIMA et al. (2006) também n&o encontraram aminas em azeite
de oliva. BARDOCZ et al. (1994) encontraram espermidina em teores que variaram de
0 a 0,14 mg/100 g em trés variedades de agucar. Entretanto, o agucar utilizado neste

estudo provavelmente foi o de beterraba, que € o tipo utilizado na Europa.

Tabela 11.4. Aminas encontradas em diferentes tipos de alimentos industrializados
utilizados em preparacdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo
Horizonte, MG

Alimentos industrializados Tipos de aminas

EPD EPM AGM PUT CAD HIM
Acucar - - - - - -
Amido de milho - - - - - X

Mucilon arroz® - - - - - -
Mucilon milho® -
Fuba X - X - - -

Novomilk® - - - - - -
Leite em p¢ integral X - - X - -
Extrato de soja X X X - X -
Oleo de soja - - - - - -

Azeite de oliva extra virgem - - - - - -

EPD=espermidina;EPM=espermina; AGM=agmatina; PUT=putrescina; CAD=cadaverina; HIM=histamina.

No amido de milho foi encontrada apenas histamina, com teor médio de 0,23
mg/100 g. No fuba foram encontradas espermidina e agmatina, em teores médios de
0,58 mg/100 g e 0,34 mg/100 g, respectivamente. No leite em pd, foram encontradas
espermidina com teor médio de 0,70 mg/100 g e putrescina com teor médio de 0,71
mg/100 g. OKAMOTO et al. (1997) ndo encontraram nenhuma amina no leite de vaca.
ALMEIDA et al. (2003) encontraram teores mais baixos das aminas em leite UHT,
sendo 0,05 mg/L de putrescina e 0,11 mg/L de espermidina. Também encontraram
0,04 mg/L de cadaverina, 0,28 mg/L de serotonina e 0,10 mg/L de espermina.
SARAIVA (2003) encontrou espermina, espermidina e feniletilamina em leite cru recém

ordenhado.



Os teores totais médios de aminas detectadas nos alimentos industrializados
analisados estdo indicados na Figura 11.2. Estes variaram de nao detectado a 1,41
mg/100 g. Teores totais mais elevados foram observados no leite em po, seguido do
fuba, do extrato de soja e do amido de milho. De um modo geral, os alimentos
industrializados apresentaram teores reduzidos de aminas quando comparados a

alimentos naturais.

Azeite de olivaev. ——4 0

Oleode soja -—40

Extrato de soja F— 0,64

Leite em pé integral —0 1.41

Novomilk® ———0

Fuba 10,92

Mucilon de milho® |40

Mucilon de arroz® ———0

Amido de Milho [——10,23

Agucar —— 0

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2 1,4 1,6 1,8
Teor total (mg/100 g)

Figura Il.2. Teores totais médios de aminas bioativas em alguns alimentos
industrializados utilizados em preparagdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos
CACON de Belo Horizonte, MG.



Tabela ILI.5. Tipos e teores de aminas bioativas em alguns alimentos Industrializados utilizados em receitas de dieta enteral artesanal prescritas
pelos CACON de Belo Horizonte, MG

Alimentos Teores de aminas bioativas (mg/100 g)
EPD EPM AGM PUT HIM CAD Total
Acgucar
min-max nd nd nd nd nd nd nd
média (%CV)
Amido de milho
min-max nd nd nd nd nd-0,77 nd nd-0,77
média (%CV) 0,23 (106) 0,23 (106)
Mucilon arroz®
min-max nd nd nd nd nd nd nd

média (%CV)
Mucilon milho®

min-max nd nd nd nd nd nd nd
média (%CV)
Fuba
min-max 0,06-1,26 nd nd-1,37 nd nd nd 0,06-2,63
média (%CV) 0,58 (72) 0,34 (140) 0,92 (80)
Novomilk®
min-max nd nd nd nd nd nd nd

média (%CV)
Leite em po integral

min-max 0,01-1,38 nd nd 0,05-1,28 nd nd 0,06-1,66

média (%CV) 0,70 (127) 0,71 (139) 1,41 (118)
Extrato de soja

min-max 0,25-0,45 0,04-0,27 0,05-0,07 nd nd nd-0,05 0,34-0,84

média (%CV) 0,36 (28) 0,19 (160) 0,06 (185) 0,03 (89) 0,64 (80)
Oleo de soja

min-max nd nd nd nd nd nd nd

média (%CV)

Azeite de oliva e.v.
min-max nd nd nd nd nd nd nd
média (%CV)

EPD = espermidina; EPM = espermina; AGM = agmatina; PUT = putrescina; CAD = cadaverina; HIM = histamina; TIM = tiramina; SRT = serotonina; FEM =
feniletilamina; TRM = triptamina. Valores minimo; maximo e médios e coeficiente de variagao (CV). nd = valores ndo detectados (< 0,04 mg/100 g). e.v. = extra
virgem.



3.1.3 Frutas e hortalicas

Os tipos de aminas encontrados nas amostras de frutas e hortalicas estudadas
estdo indicados na tabela 11.6. Das 10 aminas analisadas, apenas a cadaverina nao foi
detectada em nenhuma das amostras. A espermidina foi encontrada em todas as
frutas e hortalicas analisadas, seguida da espermina, que foi encontrada em oito
alimentos. Putrescina foi encontrada em seis, histamina em quatro, tiramina e
triptamina em dois e agmatina e serotonina em apenas uma fruta. A laranja apresentou
maior numero de tipos de aminas.

Os teores totais médios de aminas detectados nas amostras de frutas e
hortalicas analisadas estdo indicados na Figura I1.3. Estes variaram de 0,19 a 4,93
mg/100 g ,sendo os menores teores encontrados na cebola e os maiores na laranja e

na abodbora.

Tabela 1I.6. Aminas bioativas encontradas em alguns tipos de frutas e hortaligcas
utilizadas em preparacdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo
Horizonte, MG

Frutas / Tipos de aminas
hortalicas EPD EPM AGM PUT HIM TIM SRT FEM TRM

Laranja X X X X X - X - X
Limao X X - X - - - X
Abdbora cozida X - - - X - - X -
Batata cozida X - - X - - - - -
Beterraba cozida X X - - X X - - -
Beterraba in natura X X - X X X - - -
Cebola X X - - - - - - -
Cenoura cozida X X - X - - - - -
Cenoura in natura X X - X - - - - -
Chuchu cozido X X - - - - - - -

EPD=espermidina; EPM=espermina; AGM=agmatina; PUT=putrescina; HIM=histamina; TIM=tiramina;
SRT=serotonina, FEN=feniletilamina; TRM=triptamina.



Laranja | J——4,93
Limdo [E——— 0,47
Abdbora cozida ] — 4,18
Batata cozida 7:—| 1,07
Beterraba cozida 7:|—| 0,67
Beterraba in natura 7:|—| 0,92
Cebola 7D—| 0,19
Cenoura cozida 7:|—|0,73
Cenoura in natura 7:|—| 0,38
Chuchu cozido 7:|—|1,48
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Figura I.3. Teores totais médios de aminas bioativas em algumas frutas e hortalicas
utilizadas em preparacdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo
Horizonte, MG.

Os teores de aminas nas frutas e hortalicas estdo indicados na Tabela I.7. Na
laranja foram encontradas as poliaminas espermidina e espermina. As outras aminas
bioativas encontradas foram agmatina, putrescina, histamina, serotonina e
feniletilamina. Putrescina foi a amina predominante, seguida da espermidina. Os
teores encontrados para estas aminas s&o maiores que os descritos por NISHIBORI et
al. (2007) - teor médio de 2,15 mg/100 g de putrescina e 0,06 mg/100 g de
espermidina, entretanto sdo menores que aqueles descritos por ELIASSEN et al.
(2002) - 13,7 e 0,41 mg/100 g, respectivamente. VIEIRA et al. (2007) apds analise de
sete marcas de suco de laranja concentrado encontraram em mg/L: 2,77 de
espermidina, 0,16 de espermina, 33,6 de putrescina, 0,02 de agmatina, 0,21 de
tiramina, 0,38 de histamina, e 0,07 de serotonina. Observa-se que os tipos de aminas
encontradas neste estudo, coincidem com as aminas encontradas por VIEIRA et al.
(2007).

No limao, foram encontradas as poliaminas espermidina e espermina e também
putrescina e triptamina. A triptamina foi a amina predominante, seguida da putrescina.
WHEATON & STEWART (1965) descreveram a presenga de 25 mg/100 g de tiramina

em lim&o da variedade Meyer.



Na abdbora moranga cozida foram encontradas espermidina, histamina e
feniletilamina, com valores médios de 1,69; 0,51 e 1,98 mg/100 g, respectivamente.
NISHIBORI et al. (2007) encontraram na abobora moranga perfil e teores de aminas
distintos do obtido neste estudo. O teor médio de espermidina foi menor (0,61 mg/100
g) e outras aminas foram detectadas, dentre elas, putrescina e espermina. As
diferencas observadas podem estar associadas aos cultivares, condi¢des de cultivo, ou
a metodologia analitica utilizada.

Na batata cozida foram encontradas apenas a poliamina espermidina e a
putrescina em teores similares (0,54 e 0,53 mg/100 g, respectivamente). Estes
resultados sdo inferiores aos de BARDOCZ et al. (1993) que encontraram 1,47-1,58
mg/100 g de espermidina, 2,02-2,30 mg/100 g de putrescina, além de espermina (0,49-
0,57 mg/100 g). ELIASSEN et al. (2002) encontraram além destas trés aminas,
cadaverina em teores médios de 0,06 mg/100 g. LIMA et al. (2006) detectaram trés
aminas em teores mais elevados (3,12 mg/100 g de espermidina, 4,84 mg/100 g de

espermina e 8,67 mg/100 g de putrescina).



Tabela ILI.7. Tipos e teores de aminas bioativas em algumas frutas e hortaligas utilizados em receitas de dieta enteral artesanal prescritas pelos
CACON de Belo Horizonte, MG

Frutas / Teores de aminas bioativas (mg/100 g)
hortalicas EPD EPM AGM PUT HIM TIM SRT FEM TRM Total
Laranja
min-max 0,06-0,13 nd-0,01 0,03-0,04 3,35-7,05 0,01-0,02 nd 0,02-0,13 nd 0,06-0,11 3,53-7,49
média (%CV) 0,09 (7) 0,01 (7) 0,03 (3) 4,69 (6) 0,01 (17) 0,04 (22) 0,08 (2) 4,93 (34)
Limé&o
min-max 0,05-0,09 0,02-0,04 nd 0,12-0,20 nd nd nd nd 0,16-0,24 0,35-0,57
média (%CV) 0,07 (2) 0,03 (2) 0,17 (2) 0,20 (5) 0,47 (65)
Abdbora cozida
min-max 1,36-2,00 nd nd nd 0,24-0,78 nd nd 1,36 -2,96 nd 2,96-5,74
média (%CV) 1,69 (13) 0,51 (43) 1,98 (28) 4,18 (58)
Batata cozida
min-max (()),31-02,2 1 nd nd %,2?—0;68 nd nd nd nd nd (;,?)4-%9
média (%CV) 54 (26) 53 (36) 07 (30)
Beterraba in
natura 0,11-0,42 0,03 -0,09 nd 0,12-0,54  0,01-0,14  0,11-0,38 nd nd nd 0,38-1,57
min-max 0,25 (47) 0,05 (48) 0,32 (51) 0,05 (78) 0,25 (39) 0,92 (81)
média (%CV)
Beterraba cozida
min-max 0,16-0,23 0,02 -0,03 nd nd 0,03-0,32 0,08 -0,37 nd nd nd 0,29-0,95
média (%CV) 0,20 (12) 0,03 (20) 0,11 (91) 0,33 (40) 0,67 (83)
Cebola
min-max 0,12-0,24 nd nd nd nd nd nd nd nd 0,12-0,24
média (%CV) 0,19 (24) 0,19 (24)
Cenoura in
natura 0,11-0,21 0,02-0,08 nd 0,13-0,27 nd nd nd nd nd 0,26-0,56
min-max 0,16 (21) 0,04 (61) 0,18 (32) 0,38 (60)
média (%CV)
Cenoura cozida
mg‘dl’;‘jﬁ‘/ cv) 0,26-0,37 0,06 -0,11 nd 0,27-0,49 nd nd nd nd nd 0,59-0,97
0 0,08 (21) 0,34 (23) 0,73 (52)

0,31 (10)



Chuchu cozido
min-max 0,50-0,86 0,12-1,56 nd nd nd nd nd nd nd 0,62-2,42
média (%CV) 0,68 (18) 0,80 (56) 1,48 (43)
EPD = espermidina; EPM = espermina; AGM = agmatina; PUT = putrescina; HIM = histamina; TIM = tiramina; SRT = serotonina; FEM = feniletilamina; TRM =
triptamina. Valores minimo; maximo e médios e coeficiente de variagdo (CV). nd = valores ndo detectados (< 0,04 mg/100 g).




Na beterraba in natura e cozida foram detectadas as poliaminas espermidina e
espermina. As outras aminas bioativas presentes foram histamina e tiramina, sendo que
putrescina foi também encontrada na beterraba in natura. Apds o cozimento da
beterraba, observou-se variagdo nos teores das aminas, entretanto a diferenca nao foi
significativa, exceto para a putrescina que nao foi encontrada na amostra apdés o

cozimento (Figura 11.4).
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Figura I1.4. Efeito do cozimento nos teores de aminas bioativas em beterraba. Letras diferentes
indicam que as médias diferem entre si pelo teste de Tukey a 5% de significancia.

Na cenoura in natura e cozida foram detectadas espermina e espermidina.
Somente putrescina foi encontrada além das poliaminas. Os teores médios estao
descritos na Tabela 1.7 e na Figura 11.5. Observou-se que apds o cozimento ocorreu
aumento significativo em todas as aminas. Os teores de aminas sdo similares aos
descritos por ELIASSEN et al. (2002). Entretanto estes autores nao observaram
influéncia do cozimento nos teores de aminas. Uma provavel explicagao para este fato,
seria a ocorréncia de decomposi¢cao térmica de aminoacidos que durante o cozimento,
teriam formado aminas pela descarboxilagdo dos respectivos aminoacidos (SMITH, 1980-
1981).
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Figura IL.5. Efeito do cozimento nos teores de aminas bioativas em cenoura. Letras diferentes indicam
que as médias diferem entre si pelo teste de Tukey a 5% de significancia.

Na cebola foi encontrada apenas a espermidina, em teores médios de 0,19 mg/100
g. NISHIBORI et al. (2007) reportaram teores similares (0,23 mg/100 g) de espermidina,
entretanto, detectaram também e espermina (0,08 mg/100 g) e putrescina (0,06 mg/100
g). LIMA et al. (2006) detectaram menores teores de espermidina (0,09 mg/100 g) e
espermidina (0,14 mg/100 g), nao tendo detectado a putrescina.

No chuchu cozido, foram encontradas somente as poliaminas espermidina e
espermina, em teores médios de 0,68 e 0,80 mg/100 g, respectivamente. Nao foram
encontrados na literatura pesquisada, teores de aminas em chuchu.

E importante ressaltar que as frutas e hortalicas utilizadas neste estudo foram
adquiridas no mercado consumidor em diferentes épocas. Além disto, trata-se de material
bioldgico de diferentes cultivares, os quais foram submetidos a diferentes condigdes de
sazonalidade, clima, solo, agua, fertilizantes, colheita, transporte, manuseio e distribui¢ao.
Desta forma, era de se esperar teores variados de aminas neste e em diferentes estudos.

De acordo com HALASZ et al. (1994) a variacdo do conteido de aminas em
amostras de um mesmo tipo de hortalica pode estar associada a variedade, cultivar, grau
de maturidade e condi¢des de cultivo. O autor também relata que a concentragao original
de aminas em alimentos pode mudar durante o processamento, armazenamento e ainda

pode ser influenciada por condi¢des higiénico-sanitarias.

3.1.4. Carnes, ovos, cereais e leguminosas



Os tipos de aminas encontrados em carnes, ovos e leguminosas estao indicados
na tabela 11.8. Das 10 aminas pesquisadas, apenas cinco aminas foram detectadas. A
espermidina e espermina estavam presentes em cinco dos alimentos analisados,

agmatina e cadaverina em trés alimentos e putrescina em apenas um alimento.

Tabela 11.8. Aminas encontradas em carnes, ovos, cereais e leguminosas utilizados em

preparacdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo Horizonte, MG.

Alimento cozido Aminas

EPD EPM AGM PUT CAD
Musculo moido X X - X -
Peito de frango X X X - X
Ovo X X - - -
Arroz - - - - -
Feijao X X X - X

EPD=espermidina; EPM=espermina; AGM=agmatina; PUT=putrescina; CAD=cadaverina.

Os teores totais médios de aminas detectados nas amostras de carnes, ovos,
cereais e leguminosas analisadas estado indicados na Figura I1.6. Observaram-se teores
totais médios que variaram de n&o detectado a 7,85 mg/100 g. Os menores teores foram

encontrados no ovo e os maiores em produtos carneos.

Musculo moido cozido ——3,58

Peito de frango cozido ——7.85

Ovo cozido [—— 0,03

Arroz cozido ——— 0

Feijao cozido :|—| 1,62
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Teor total (mg/100 g)

Figura Il.6. Teores totais médios de aminas bioativas em algumas carnes, ovos, cereais
e leguminosas utilizados em preparagdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos
CACON de Belo Horizonte, MG.

Os teores de aminas nas diferentes amostras do grupo C estdo indicados na
Tabela 11.9.



Tabela 11.9. Tipos e teores de aminas bioativas em algumas carnes, leite, ovos, cereais e leguminosas utilizados em receitas de dieta

enteral artesanal prescritas pelos CACON de Belo Horizonte, MG

Alimentos Teores de aminas (mg/100 g)
EPD EPM AGM PUT CAD Total

Musculo moido cozido

mg‘éga@ V) 0,26-0,45 2,74-4,58 nd nd-0,09 nd 3,00-5,12

° 0,34 (27) 3,22 (24) 0,02 (223) 3,58 (98)

Peito de frango cozido

min-max 0,44-1,17 5,93-7,97 0,28-1,41 nd nd-0,18 6,65-10,73

média (%CV) 0,34 (35) 6,59 (11) 0,55 (72) 0,03 (206) 7,85 (120)
Ovo cozido

min-max nd 0,03-0,03 nd nd nd 0,03-0,03

média (%CV) 0,03 (5) 0,03 (5)
Arroz cozido

min-max

média (%CV) nd nd nd nd nd nd
Feijao cozido

min-max 0,22-0,52 0,72-2,15 nd-0,04 nd-0,05 0,94-2,76

nd
média (%CV) 0,34 (36) 1,26 (42) 0,01(182) 0,01(264) 1,62 (99)

EPD = espermidina; EPM = espermina; AGM = agmatina; PUT = putrescina; CAD = cadaverina.

coeficiente de variagcao (CV). nd = valores nao detectados (< 0,04 mg/100 g).

Valores minimo; maximo e médios e



No musculo moido cozido foram encontradas espermidina, espermina e putrescina
em teores médios de 0,34, 3,22 e 0,02 mg/100 g, respectivamente. BARDOCZ et al.
(1994) encontraram as mesmas aminas em carne de boi cozida, com teores similares aos
encontrados neste estudo (0,38 a 0,40 mg/100 g de espermidina; 2,10 a 2,47 mg/100 g de
espermina; e 0,49 a 0,51 mg/100 g de putrescina).

No peito de frango e no feijao foram encontradas as poliaminas espermidina e
espermina e as outras aminas agmatina e cadaverina. ELLIASEN et al. (2002)
reportaram em frango grelhado, teores meédios de 0,20 mg/100 g de putrescina, 0,34
mg/100 g de cadaverina, 1,73 mg/100 g de espermidina e 4,45 mg/100 g de espermina.
LIMA et al. (2006) detectaram valores de aminas menores no feijao cozido, ou seja, de
0,09 mg/100 g de espermidina e 0,23 mg/100 g de espermina.

No ovo cozido foi detectada apenas a poliamina espermina, com teor médio de
0,03 mg/100 g. BARDOCZ et al. (1994) também encontraram baixos teores de
espermidina (0 a 0,01 mg/100 g), mas também 0,02 a 0,06 mg/100 g de espermina e 0,03
a 0,04 mg/100 g de putrescina. OKAMOTO et al. (1997) reportaram baixos teores de
poliaminas em ovos in natura e cozidos (0,04 mg/100 g de putrescina, 0,1 mg/100 g de
espermina, 0,05 mg/100 g de cadaverina, 0,05 mg/100 g de histamina e 0,14 mg/ 100 g
de espermidina). OLIVEIRA (2006) ndo encontrou nenhuma amina no albumen (clara) de
ovo fresco. Porém, na gema os teores totais de aminas variaram de 0,02 a 0,08 mg/100
g.

No arroz cozido n&o foi detectada nenhuma amina. LIMA et al. (2006) encontraram
as poliaminas espermidina e espermina em arroz cozido, com teores médios de 0,19

mg/100 g e 0,16 mg/100 g, respectivamente.

3.1.5. Teores totais de poliaminas e de outras aminas bioativas nos diferentes
grupos de alimentos

Ao comparar os teores totais médios de poliaminas e das outras aminas estudadas
entre os grupos (Figura 11.7), observou-se maior teor total de poliaminas no grupo C
(carnes, ovos, cereais e leguminosas), seguido do grupo B (frutas e verduras). O grupo A
(alimentos industrializados) foi 0 que apresentou menor teor total de poliaminas.

Ao comparar os teores totais médios das outras aminas, observou-se maior teor
total médio no grupo B, seguido do grupo A e do grupo C. O grupo B foi o unico que
superou o teor das outras aminas em relacdo as poliaminas. Estes resultados coincidem
com os estudos de NISHIBORI et al. (2007) e BARDOCZ et al. (1994), os quais



encontraram teor inferior de poliaminas em alimentos industrializados, quando

comparados a alimentos in natura.
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Figura I.7. Teores totais médios de poliaminas e de outras aminas nos alimentos dos

grupos A, B e C.

4. CONCLUSOES

As poliaminas espermina e espermidina foram as aminas mais frequentemente
encontradas nos alimentos estudados. A espermidina foi detectada em 69% e a
espermina em 48% das amostras.

Dentre os alimentos pesquisados, sao fontes de espermidina os alimentos
industrializados fuba, extrato de soja e leite em po, as carnes cozidas (musculo bovino e
peito de frango), o feijdo cozido e todas as frutas e hortalicas pesquisadas. A fonte mais
significativa foi a abdbora cozida, sendo os demais < 0,70 mg/100 g.

Sao fontes de espermina o fuba, as carnes, os ovos, as leguminosas, e as frutas e
hortalicas, exceto abdbora, batata e cebola, sendo as carnes fontes significativas, com
teores médios de 3,22 a 6,59 mg/100 g.

Os alimentos pesquisados foram também fontes de outras aminas bioativas. Os
alimentos industrializados continham agmatina, putrescina, cadaverina e histamina. As
carnes foram também fontes de agmatina, putrescina e cadaverina.

As frutas e hortalicas foram fontes de maior variedade de outras aminas bioativas.

Agmatina e serotonina foram encontradas na laranja, triptamina na laranja e liméao,



feniletilamina na abdbora cozida, tiramina na beterraba e putrescina em diversos

produtos.



CAPITULO Il

POLIAMINAS EM DIETAS ENTERAIS  ARTESANAIS
PRESCRITAS AOS PACIENTES EM TRATAMENTO PARA
CANCER

RESUMO

Este trabalho teve como objetivos, determinar os teores de poliaminas e outras
aminas bioativas nas preparagdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos CACON de
Belo Horizonte, MG. Os teores das aminas nas dietas foram calculados utilizando-se o
programa Diet Pro versédo 4 no qual foram incluidos os dados sobre os teores de aminas
bioativas. Os teores totais médios das poliaminas foram mais elevados nas dietas do
CACON C, seguido do B. As dietas do CACON A foi o que apresentou menor teor total
de poliaminas. 100% das dietas dos CACON apresentaram as poliaminas. Com relagao
as outras aminas bioativas, 100% das dietas continham putrescina e agmatina, 61%
triptamina, 59% histamina, 51% cadaverina, 48% serotonina e 27% tiramina e
feniletilamina. As dietas do CACON A foram as que apresentaran menor teor total de
aminas bioativas. O teor de aminas bioativas nas dietas dos outros quatro CACON
variaram de 11,98 a 16,55 mg/dia, ndo apresentando diferenga estatisticamente

significante.

Palavras-chave: espermina, espermidina, aminas, dieta enteral artesanal, cancer.



1. OBJETIVOS

Este trabalho teve como objetivos: (i) determinar os teores de poliaminas e de
outras aminas bioativas nas preparacdes de dieta enteral artesanal prescritas pelos
CACON de Belo Horizonte, MG, no periodo de margo a junho de 2006; e (ii) avaliar qual é

a receita mais adequada para pacientes em tratamento para cancer.

2. MATERIAL E METODOS

2.1. MATERIAL

Os resultados dos teores de poliaminas (espermina e espermidina) determinados e
apresentados no capitulo Il (Tabelas 11.5, 11.7 e 11.9) e aqueles ja descritos na literatura
para alguns produtos brasileiros (Tabela 3) foram utilizados para calcular os conteudos de
poliaminas nas 14 dietas artesanais de cada CACON. De maneira similar, foi feito o
célculo das outras aminas bioativas (putrescina, agmatina, cadaverina, histamina,

tiramina, serotonina, feniletilamina e triptamina).

2.2. METODOS

2.21. Calculo do conteudo de poliaminas em diferentes preparacoes de dieta
enteral artesanal

Para calcular o conteudo de poliaminas nas diferentes dietas enterais artesanais,
foi utilizado o programa Diet Pro versao 4 (Vigosa, MG, Brasil).

Os teores de aminas determinados nos alimentos (Tabelas 1.5, 1.7, 11.9) e os

dados obtidos na literatura (Tabela 3) foram inseridos no programa.

2.3. ANALISE ESTATISTICA

Os resultados obtidos foram submetidos a analise de variancia e as médias

comparadas pelo teste de Tukey com 5% de significancia.



3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1. OCORRENCIA DE POLIAMINAS E DE OUTRAS AMINAS BIOATIVAS NAS
PREPARAGOES DE DIETA ENTERAL ARTESANAL

Os percentuais de ocorréncia de aminas bioativas nas dietas enterais artesanais
dos CACON de Belo Horizonte, MG, no periodo de margo a junho de 2006, estdo
indicados na Figura 1ll.1. Observou-se que 100% das dietas dos CACON apresentaram

as poliaminas espermina e espermidina.
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Figura lll.1. Percentual de dietas enterais artesanais dos CACON de Belo Horizonte, MG

contendo aminas bioativas (margo a junho de 2006). (EPD = espermidina; EPM = espermina;
AGM = agmatina; PUT = putrescina; CAD = cadaverina; HIM = histamina; TIM = tiramina; SRT = serotonina,

FEN = feniletilamina; TRM = triptamina).

Com relagado as outras aminas bioativas, putrescina e agmatina estavam presentes
em 100% e 94% das dietas, respectivamente. 61% das dietas apresentaram triptamina,
59% histamina, 51% cadaverina, 48% serotonina e 27% das dietas apresentaram tiramina
e feniletilamina. O estudo da presenca destas outras aminas em alimentos e nas dietas
enterais é também relevante pelo fato destas apresentarem propriedades vasodilatadora
(histamina), vasoconstritora (triptamina, tiramina) e neuroativa (serotonina) (GLORIA,
2005). Além disto, quando em concentragdes elevadas podem causar efeitos adversos a
saude humana como intoxicagao histaminica (histamina), enxaqueca e crise hipertensiva
(tiramina, triptamina e feniletilamina), principalmente em individuos em tratamento com
medicamentos inibidores da MAO (FUZIKAWA et al., 1999). A cadaverina, assim como

as poliaminas podem se ligar a mucina no TGl, facilitando a absor¢do de histamina,



potencializando os efeitos téxicos desta amina, como hipotensao, cefaléia, tontura e
choque anafilatico (SILLA-SANTOS, 1996).

Nao foram encontrados estudos na literatura consultada sobre a presenca de
aminas em dietas enterais artesanais. Entretanto, em trabalho realizado por FREITAS
(2006) com dietas enterais industrializadas, feniletilamina ndo estava presente em
nenhuma das dietas analisadas, tiramina foi a Unica amina encontrada em percentual
mais elevado, e o percentual de ocorréncia das demais aminas foi menor que o

observado neste estudo.

3.2. TEORES DE POLIAMINAS E OUTRAS AMINAS BIOATIVAS EM PREPARAGOES
DE DIETA ENTERAL ARTESANAL

Os teores de poliaminas e das outras aminas bioativas calculados para cada uma
das dietas, assim como a analise descritiva dos parametros estatisticos estao
apresentados nos Apéndices 6 a 14.

Os teores totais das aminas bioativas, incluindo as poliaminas e as outras aminas
bioativas, estdo indicados na Figura lll.2. Observou-se que os teores totais médios das
aminas variaram entre as dietas dos cinco CACON, entretanto, diferenca significativa s6
foi observada para as dietas do CACON A, que apresentou menores teores. Em todos os
CACON, os teores de aminas foram superiores aos relatados por FREITAS (2006) que
detectou teores totais de ndo detectado a 2,16 mg/dia em todas as dietas industrializadas
nutricionalmente completas analisadas.

O perfil de poliaminas e das aminas bioativas nas dietas enterais artesanais dos
CACON esta indicado na Figura I11.3. Observou-se que estes variaram de forma
significativa tanto em relagdo as poliaminas quanto as outras aminas bioativas. Nas
dietas dos CACON A e D, houve predominancia de putrescina. Nas dietas do B e E,
houve predominancia das poliaminas e da putrescina. Nas dietas do C, houve
predominancia das poliaminas seguidas da serotonina, da feniletilamina e da putrescina.
A feniletilamina sé foi detectada nas dietas dos CACON C e E. A cadaverina nao foi
detectada nas dietas do CACON C.

A baixa prevaléncia de outras aminas bioativas nas dietas do CACON A foi
interessante, visto que algumas destas aminas (histamina, tiramina, cadaverina, entre
outras) sdo comumente utilizadas como critério de qualidade determinando as condigdes

higiénico-sanitarias durante a producéo de alimentos (GLORIA, 2005).
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Figura lll.2. Teores totais médios de aminas bioativas de 14 preparagbes de nutricdo

enteral formuladas pelos CACON de Belo Horizonte, MG (mar¢o a junho de 2006). Letras

diferentes indicam que as médias diferem entre si pelo teste de Tukey a 5% de significancia.

E importante considerar que ainda ndo se sabe o efeito destas outras aminas
bioativas em pacientes com cancer. Estudos sdo necessarios para elucidar o papel

destas aminas em oncologia.

3.3. TEORES DE POLIAMINAS EM PREPARAGOES DE DIETA ENTERAL
ARTESANAL

Os teores totais médios das poliaminas nas dietas dos diferentes CACON estao
apresentados na Figura Ill.4. Os teores foram mais elevados nas dietas do CACON C,
seguido das dietas do CACON B, nao apresentando diferenga significante entre estas. As
dietas do CACON A foram as que apresentaram menor teor total de poliaminas,
apresentando diferencga significante entre os outros CACON. Os teores de poliaminas
encontrados nas dietas, com excecdo do CACON A, foram maiores que os teores
encontrados por FREITAS (2006) nas férmulas industriais de nutricdo enteral
nutricionalmente completas (teor total maximo de 1,02 mg/dia de poliaminas).

Os teores médios de espermidina e espermina nas dietas dos cinco CACON,
podem ser visualizadas na Figura IlIl.5. Os maiores teores destas poliaminas foram
encontrados nas dietas do CACON B, C e E, com valores = 2,87 e 22,68 mg/dia para
espermidina e espermina, respectivamente. Estes resultados sdo maiores que os
encontrados para espermidina (0,04 mg/dia) por FREITAS (2006) em férmulas de nutricdo
enteral industrializadas nutricionalmente completas. Esta autora ndo detectou a presenca

de espermina nas dietas industrializadas.



TEM

CACON A CACON B
FEM
SRT
(7]
S T "
% HirA %
E 2
2 CAD @
=
§ Put 2,88 E 553
AGM
EFTA [g 0,34
EFD 053 447
tl.;:ltl E.ll‘.lﬂ -I-.;]tl !-.;:Iﬂ 5.:10 b_.l:ltl 12:00 lfl.;'.IU E.EII.'I vl-\.?‘ﬂ E.;!Iﬂ E.;KI ‘II.IEIG 12:1!‘1
Teor médio (mgidia) Tear médio (moidiag
cem " CACON C S CACON D
SAT SAT b— 007
5] r
£ TM 8 M b—— o0
T hm B ohm — o
£ o 4
@ CAD @ CAD p—m 008
E = 1
g Fur [ PUT a2
AGM AGM 015
EFTa 433 EFM 0,59
EFD 522 EFD 26
0,00 2,00 4,00 1] 00 1000 1200 0,00 2.;3'] 4,00 5.;11 3.:'-"':' 10,00 12:'31]
Tear médio (mafkiia) Teor médio (maidia)
TRM
- CACON E
SRT
§ M
E Hm
=
@ cap
K=
E FUT 507
AGM
EFM
EFD
000 200 400 600 800 10,00 1200
Teores médios (mogkdia)

Figura IlIl.3. Teores médios de aminas bioativas em 14 preparag¢des de nutricdo enteral

formuladas pelos CACON de Belo Horizonte, MG (marco a junho de 2006).

(EPD =

espermidina; EPM = espermina; AGM = agmatina; PUT = putrescina; CAD = cadaverina; HIM = histamina;

TIM = tiramina; SRT = serotonina, FEN = feniletilamina;TRM = triptamina).
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Figura Ill.4. Teores totais médios de poliaminas em 14 preparag¢des de nutricdo enteral

formuladas pelos CACON de Belo Horizonte, MG (margo a junho de 2006). Letras diferentes

indicam que as médias diferem entre si pelo teste de Tukey a 5% de significancia.
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Figura llIl.5. Teores médios de espermidina e espermina de 14 preparagdes de nutrigao
enteral formuladas pelos CACON de Belo Horizonte, MG (margo a junho de 2006). Letras

diferentes indicam que as médias diferem entre si pelo teste de Tukey a 5% de significancia.



Os teores maximos de espermidina e espermina encontradas nas dietas,
respectivamente, 5,22 mg nas dietas do CACON C e 4,95 mg nas dietas do CACON B
sdo bem inferiores a ingestdo meédia destas poliaminas no Reino Unido e no sul da ltalia
(BARDOCZ, 1995). Os percentuais ingeridos seriam de 0,19 a 0,38% de espermidina e
0,35% de espermina com relagdo as dietas destes paises. Sugerindo que mesmo as
dietas com os maiores conteudos das poliaminas continham baixos percentuais.

Comparando o percentual de contribuicdo das poliaminas espermina e espermidina
entre as dietas dos CACON (Figura lIl.6), observou-se que em quatro houve maior
contribuicdo da espermidina ao teor total. Apenas as dietas do CACON B apresentaram
proporgcao de espermina mais elevadas. O percentual de contribuicdo das poliaminas nas
férmulas enterais industrializadas nutricionalmente completas no estudo de FREITAS

(2006) foi de 100% para espermidina, resultado diferente deste estudo.

E 51,70 48,30 |
D 68,10 [ 31,90 |
4
8 mEPD
g ¢ 51,90 [ 48,01 |
o O EPM
B 47,50 [ 52,50 |
A 61,60 38,40 |
0,00 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00

Poliaminas (%)

Figura lll.6. Percentual de contribuicdo de espermidina e espermina de 14 preparagdes
de nutricdo enteral formuladas pelos CACON de Belo Horizonte, MG (margo a junho de

2006) (EPD=espermidina; EPM=espermina).

3.4. TEORES DAS OUTRAS AMINAS BIOATIVAS EM PREPARAGOES DE DIETA
ENTERAL ARTESANAL

Os teores totais médios das outras aminas bioativas encontradas nas dietas
enterais artesanais estao indicados na Figura IIl.7. As dietas do CACON A foram as que
apresentaram o menor teor total das outras aminas, as dietas do D apresentaram o maior

teor e as dietas dos demais apresentaram teores intermediarios ao A e D. Em todos os



CACON, os teores encontrados foram superiores aos relatados por FREITAS (2006) que
detectou teores totais de aminas menores (nd — 0,88 mg/dia) que os apresentados neste
estudo em todas as dietas nutricionalmente completas analisadas.

Os teores de histamina e de tiramina encontrados estdo bem abaixo de 10 mg, o
que garante que estas dietas ndao causardo intoxicagdo histaminica e enxaqueca,
respectivamente. Ainda, os teores de tiramina foram bem inferiores a 6 mg, garantindo
que, mesmo que o paciente esteja fazendo uso de medicamento inibidor da MAO, nao
ocorreria risco de crise hipertensiva. Apesar das dietas do CACON C apresentarem teores
elevados de feniletilamina, estes estdo abaixo de 3 mg e, portanto, ndo seriam capazes

de causar enxaqueca.

@ 12,00 - 114 a
R
=]
3 ;’10ﬂ07
©c ©
B2 800 7.13b
- g 6,14 b 6,43 b
o
] * 6,00 -
3 e
SE 400 3050
2w

2’007 I:I

0,00 . . T T

A B C D E

CACON

Figura llIl.7. Teores totais médios das outras aminas bioativas de 14 preparag¢des de
nutricdo enteral formuladas pelos CACON de Belo Horizonte, MG (margo a junho de

2006). Letras diferentes indicam que as médias diferem entre si pelo teste de Tukey a 5% de significancia.

O percentual de contribuicdo de cada uma das aminas ao teor total das outras
aminas bioativas esta indicado na Figura 111.8. Observa-se que o perfil das aminas foi
distinto. A putrescina foi predominante nas dietas dos CACON A, D e E em percentuais
de 94%, 95% e 79%, respectivamente. Nas dietas do CACON C, a amina predominante
foi a serotonina (44%) seguida da feniletilamina (19%) e putrescina (17%). Nas dietas do

CACON B, agmatina (47%) foi a amina predominante, seguida da putrescina (43%).
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Figura lll.8. Percentual de contribuicdo das outras aminas nas 14 preparagdes de dieta
enteral artesanal por CACON de Belo Horizonte, MG (AGM = agmatina; PUT = putrescina;
CAD = cadaverina; HIM = histamina; TIM = tiramina; SRT = serotonina, FEN = feniletilamina; TRM

= triptamina).

A predominéancia de serotonina nas dietas do CACON C pode ser explicada pelos
ingredientes ricos em serotonina utilizados na preparagdo dessas dietas, como banana,
abacaxi e leite. Alguns autores relataram efeitos fisioldgicos e fisiopatolégicos da
serotonina no trato gastrintestinal, como aumento da motilidade. Os receptores no trato
gastrintestinal e no centro do bulbo cerebral participam no reflexo do vémito, sendo
importantes nos vdmitos causados por deflagradores quimicos, como agentes
quimioterapicos para cancer (RANG et al., 1995, KATZUNG & JULIUS, 2002). No
entanto, segundo RANG et al. (1995), a serotonina dietética ndo influencia a concentragcéo
de serotonina cerebral, pois além de ndo ultrapassar a barreira hemato-encefalica, a
maior parte € metabolizada antes de penetrar na corrente sanguinea. Estes dados

sugerem que a serotonina da dieta teria efeito apenas no trato gastrintestinal.

3.5. TEORES DE POLIAMINAS EM PREPARAGOES DE DIETA ENTERAL
ARTESANAL E RELAGAO COM O CANCER

Em suma, os CACON que apresentaram dietas com maiores teores médios de
poliaminas foram os C e B (Tabela Ill.1). Os teores elevados podem estar associados ao
fato das dietas destes CACON conterem grandes percentuais de carne (musculo moido e

peito de frango).



Na literatura consultada ndo foram encontrados dados referentes aos limites de
ingestdo de espermina e espermidina para o tratamento oncoldgico. Entretanto, o teor
elevado destas aminas nas preparacbes de dieta enteral artesanal prescritas para
pacientes em tratamento para cancer, pode ser relevante, visto que muitos autores tém
demonstrado a importancia das poliaminas no crescimento de tumores, as quais estao
diretamente envolvidas no processo de proliferacdo celular (BARDOCZ, 1995; BARDOCZ
et al., 1996, MEDINA et al., 2003, KALAC & KRAUSOVA, 2005). A nova pratica que vem
sendo adotada para inibir o crescimento de tumores consiste em limitar a ingestéo de
poliaminas por pacientes com cancer (ELIASSEN et al., 2002).

Com base nas evidéncias, seria mais seguro optar pelas dietas enterais artesanais
prescritas pelo CACON A para pacientes em tratamento de cancer, as quais
apresentaram menores teores médios de poliaminas variando de 0,48 a 1,25 mg/dia.
Neste hospital houve uma predominancia de alimentos industrializados na elaboracéo das
dietas, os quais continham baixos teores de poliaminas. Estes resultados sugerem que
os alimentos industrializados podem ser utilizados com seguranga para os pacientes em
tratamento para cancer.

Outra opgao seria evitar o uso dos componentes da dieta ricos em poliaminas,
dentre eles, o maracuja. As carnes, também ricas nas poliaminas, poderiam ser

substituidas pelo ovo, que apresentou baixos teores.

Tabela lll.1. Teores médios de poliaminas nas dietas enterais artesanais dos CACON de

Belo Horizonte, MG (marg¢o a junho 2006)

CACON Poliaminas (mg/dia)
Espermidina Espermina Total
A 0,53 0,34 0,86
B 4,47 4,95 9,42
C 5,22 4,83 10,05
D 1,26 0,59 1,85
E 2,87 2,68 5,55

4. CONCLUSOES

Todas as dietas prescritas pelos CACON contiveram poliaminas. Apresentaram
também outras aminas, 94% de agmatina, 61% de triptamina, 59% de histamina, 51% de

cadaverina, 48% de serotonina e 27% de tiramina e feniletilamina.



Os teores médios das poliaminas foram mais elevados nas dietas do CACON C,
seguido do CACON B. Os ingredientes que contribuiram para os teores elevados foram
as carnes. As dietas do CACON A foram as que apresentaram menores teores. A
poliamina que mais contribuiu ao teor total foi a espermidina (80% das dietas dos
CACON).

Todas as outras aminas bioativas pesquisadas foram detectadas em todas as
dietas, exceto feniletilamina nas dietas do CACON A, B e D e cadaverina no C. Menores
teores totais foram encontrados nas dietas do CACON A, e os maiores nas dietas do
CACON D. A putrescina foi a amina predominante, exceto nas dietas do CACON C, que
apresentaram um teor considerado de serotonina.

Dentre os cinco CACON, o A foi o que apresentou dietas menores teores de
poliaminas e de outras aminas bioativas, sendo entédo, a dieta enteral artesanal sugerida

para pacientes em tratamento para cancer.



CONCLUSOES INTEGRADAS

Nos 115 pacientes encaminhados ao domicilio em uso de dieta enteral dos cinco
CACON de Belo Horizonte, MG, foram prevalentes o cancer de cabeca e pescoc¢o e do
aparelho digestivo e pacientes do sexo masculino. A idade média foi de
aproximadamente 59 anos.

A dieta enteral artesanal foi a mais prescrita. O uso de ostomias foi similar ao uso
de cateter nasogastrico.

Das dietas dos cinco CACON avaliados, apenas uma nao atingiu o valor cal6rico
prescrito; 100% atingiram o valor recomendado de proteinas para mulheres e 40% para
homens; 40% atingiram a recomendagao para calcio e vitamina A para mulheres e 60%
para ferro e vitamina A para homens. Um dos CACON apresentou dietas com valores de
vitamina A que ultrapassaram o nivel maximo toleravel.

Todos os CACON orientaram quanto as técnicas corretas de higiene do
equipamento e do manipulador, para coar em peneira fina e para infundir agua ap6s cada
horario de dieta. Apenas um CACON orientou no caso de intercorréncias gastrintestinais.
As técnicas de infusdo de dieta, intermitente com seringa e intermitente gravitacional,
foram orientadas.

As poliaminas espermina e espermidina foram as aminas mais frequentemente
encontradas nos alimentos estudados.

Séo fontes significativas das poliaminas espermidina e espermina as carnes
cozidas (musculo bovino e peito de frango) e o maracuja. Além das poliaminas foram
também encontradas outras aminas bioativas, sendo as frutas e hortalicas as fontes de
maior variedade destas.

Todas as dietas prescritas pelos CACON continham poliaminas. Apresentaram
também outras aminas, 94% de agmatina, 61% de triptamina, 59% de histamina, 51% de
cadaverina, 48% de serotonina e 27% de tiramina e feniletilamina.

Os teores médios das poliaminas foram mais elevados nas dietas do CACON C,
seguido do B. Os ingredientes que contribuiram para os teores elevados foram as carnes.
As dietas do CACON A foram as que apresentaram menores teores.

Menores teores totais de aminas foram encontrados nas dietas do CACON A, e os
maiores nas dietas do D. A putrescina foi a amina predominante, exceto nas dietas do

CACON C, que apresentaram teores significantes de serotonina.



Dentre os cinco CACON, o A foi o que apresentou dietas com melhor perfil
nutricional e menor teor de poliaminas e de outras aminas bioativas, sendo, entido, a dieta

enteral artesanal sugerida para pacientes em tratamento para cancer.
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Apéndice 6

Teores minimo, maximo e médios de poliaminas, agmatina, putrescina e parametros estatisticos das dietas do CACON A

Teor de aminas (mg)

Dieta Espermidina Espermina Agmatina Putrescina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 0,26 0,58 0,44 0,12 0,28 0,18 0,06 0,08 0,06 6,84 14,38 9,58
2 0,24 0,64 0,46 0,12 0,28 0,18 0,06 0,08 0,06 6,81 14,44 9,61
3 0,42 0,80 0,65 0,16 0,36 0,25 0,21 0,07 0,05 0,17 0,29 0,21
4 0,10 0,23 0,20 0,11 0,26 0,17 0,00 0,00 0,00 0,06 0,13 0,08
5 0,08 0,21 0,18 0,11 0,24 0,16 0,00 0,00 0,00 0,06 0,13 0,08
6 0,42 1,50 0,96 0,37 0,82 0,53 0,00 0,00 0,00 0,06 0,59 0,23
7 0,27 1,09 0,82 0,55 1,52 0,87 0,00 0,00 0,00 0,13 0,43 0,25
8 0,26 0,58 0,44 0,12 0,28 0,18 0,06 0,08 0,06 6,84 14,38 9,58
9 0,24 0,64 0,46 0,12 0,28 0,18 0,06 0,08 0,06 6,81 14,44 9,61
10 0,42 0,80 0,65 0,16 0,36 0,25 0,21 0,07 0,05 0,17 0,29 0,21
11 0,10 0,23 0,20 0,11 0,26 0,17 0,00 0,00 0,00 0,06 0,13 0,08
12 0,08 0,21 0,18 0,11 0,24 0,16 0,00 0,00 0,00 0,06 0,13 0,08
13 0,42 1,50 0,96 0,37 0,82 0,53 0,00 0,00 0,00 0,06 0,59 0,23
14 0,27 1,09 0,82 0,55 1,52 0,87 0,00 0,00 0,00 0,13 0,43 0,25
Média 0,26 0,72 0,53 0,22 0,53 0,34 0,05 0,03 0,02 2,02 4,34 2,86
Mediana 0,26 0,64 0,46 0,12 0,28 0,18 0,00 0,00 0,00 0,13 0,43 0,23
DP 0,13 0,44 0,29 0,17 0,46 0,26 0,07 0,04 0,03 3,15 6,61 4,42
CV% 51 61 54 74 86 78 156 120 121 156 152 154




Apéndice 7

Teores minimo, maximo e médios de aminas bioativas e parametros estatisticos das dietas do CACON A

Teor de aminas (mg)

Dieta Cadaverina Histamina Tiramina Serotonina Feniletilamina Triptamina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 0,03 0,13 0,06 0,00 0,04 0,02 000 0,00 o000 0,04 0,26 004 000 0,00 0,00 0,23 0,33 0,21
2 0,03 013 006 000 0,0 0,04 004 0,25 010 0,04 0,26 0,04 000 0,00 0,00 0,12 0,61 0,24
3 0,03 0,13 0,06 000 0,00 0,00 000 0,00 o000 000 000 000 000 0,00 0,00 0,00 0,00 o0,0
4 0,03 0,13 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 000 000 000 0,00 0,00 0,00 0,00 o0,00
5 0,03 0,13 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 o000 0,00 0,00 o000 0,00 o000 000 o000 0,00 0,00
6 0,03 0,13 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,0 0,00 0,00 0,00 o000 0,00 o000 0,00 0,00 0,00 0,00
7 0,03 0,13 0,06 000 0,00 0,00 0,00 0,00 o000 o000 000 000 000 0,00 0,00 0,00 0,00 0,0
8 0,03 0,13 0,06 0,00 0,04 0,02 000 0,00 0,00 0,04 0,26 004 000 0,00 0,00 0,23 0,33 0,21
9 0,03 0,13 0,06 000 0,0 0,04 004 0,25 010 0,04 0,26 0,04 000 0,00 0,00 0,12 061 0,24
10 0,03 0,13 0,06 0,00 0,00 0,00 000 0,00 0,00 0,00 000 000 000 0,00 0,00 0,00 0,00 o0,0
1 0,03 0,13 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 o000 0,00 000 o000 000 000 0,00 0,00 0,00 0,0
12 0,03 0,13 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 o000 0,00 000 o000 000 0,00 0,00 0,00 0,00 0,0
13 0,03 0,13 0,06 000 0,00 0,00 000 0,00 o000 000 000 000 000 0,00 0,00 0,00 0,00 0,0
14 003 013 006 000 0,00 0,00 000 0,00 0,00 000 000 000 000 000 0,00 0,00 0,00 0,00
Média 0,03 0,13 0,06 0,00 0,02 0,00 00 0,02 0,01 0,01 o007 001 000 0,00 0,00 004 0,13 0,06
Mediana 0,03 0,13 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 000 000 000 0,00 0,00 000 0,00 0,0
DP 0,00 0,00 0,00 0,00 0,04 0,02 002 0,06 0,04 0,02 012 0,02 000 0,00 0,00 0,06 023 0,11
CV% 0 0 0 254 183 176 254 254 254 164 164 164 0 0 0 164 174 165




Apéndice 8

Teores minimo, maximo e médios de poliaminas, agmatina, putrescina e parametros estatisticos das dietas do CACON B

Teor de aminas (mg)

Dieta Espermidina Espermina Agmatina Putrescina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 2,39 4,99 3,77 2,56 5,67 0,92 0,13 0,86 0,41 6,69 15,75 10,04
2 3,12 7,44 5,06 2,33 6,07 3,62 0,08 1,40 0,61 2,04 6,55 3,61
3 2,44 5,04 3,82 2,46 5,32 3,34 0,08 0,79 0,36 1,32 3,89 2,22
4 2,56 5,40 4,04 2,27 5,34 3,39 0,13 0,86 0,41 6,73 15,38 9,87
5 2,73 5,52 4,20 2,27 5,34 3,39 0,13 0,86 0,41 6,74 15,23 9,80
6 2,72 5,50 4,19 2,26 5,33 3,38 0,13 0,86 0,41 6,74 15,23 9,80
7 2,78 5,55 4,24 1,51 4,07 2,45 0,15 0,89 0,43 7,01 15,69 10,14
8 3,02 7,01 4,82 1,58 4,51 2,64 0,08 1,13 0,48 1,65 4,66 2,73
9 3,41 7,93 5,24 3,12 8,41 5,69 0,20 1,77 0,79 2,36 7,31 4,08
10 3,60 8,44 5,38 6,87 11,98 8,64 0,33 2,40 1,04 2,36 7,39 4,09
11 3,60 8,44 5,38 6,87 11,98 8,64 0,33 2,40 1,04 2,36 7,39 4,09
12 3,48 8,05 5,33 5,03 9,77 6,64 0,20 1,77 0,79 2,36 7,34 4,08
13 2,55 5,21 3,57 6,80 10,92 8,28 0,33 1,52 0,65 0,95 2,25 1,40
14 2,55 5,21 3,57 6,80 10,92 8,28 0,33 1,52 0,65 0,95 2,25 1,40
Média 2,92 6,41 4,47 3,77 7,54 4,95 0,19 1,36 0,60 3,59 9,02 5,53
Mediana 2,76 5,53 4,22 2,51 5,87 3,50 0,14 1,27 0,55 2,36 7,36 4,09
DP 0,44 1,38 0,70 2,18 2,96 2,66 0,10 0,56 0,23 2,52 5,27 3,53
CV% 15 22 16 58 39 54 54 41 39 70 58 64




Apéndice 9

Teores minimo, maximo e médios de aminas bioativas e parametros estatisticos das dietas do CACON B

Teor de aminas (mg)

Dieta Cadaverina Histamina Tiramina Serotonina Feniletilamina Triptamina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 0,00 0,05 0,01 0,02 0,29 0,10 0,06 0,30 0,26 0,18 0,78 0,39 0,00 0,00 0,00 0,15 0,34 0,23
2 0,00 0,05 0,01 0,02 0,26 0,09 0,06 0,30 0,26 0,00 2,67 0,99 0,00 0,00 0,00 0,06 0,16 0,10
3 000 005 001 002 026 009 006 030 026 000 000 000 000 000 000 006 0,6 0,10
4 000 005 001 028 034 012 011 045 036 003 021 003 000 000 000 0,6 073 0,32
5 0,00 0,05 0,01 0,28 0,34 0,12 0,11 0,45 0,36 0,18 0,78 0,39 0,00 0,00 0,00 0,16 0,73 0,32
6 0,00 0,05 0,01 0,28 0,34 0,12 0,11 0,45 0,36 0,18 0,78 0,39 0,00 0,00 0,00 0,16 0,73 0,32
7 0,00 0,05 0,01 0,00 0,09 0,04 0,04 0,15 0,10 0,18 0,78 0,39 0,00 0,00 0,00 0,10 0,65 0,24
8 0,00 0,05 0,01 0,00 0,06 0,02 0,04 0,15 0,10 0,15 3,24 1,35 0,00 0,00 0,00 0,00 0,47 0,11
9 000 005 001 000 021 007 004 015 010 000 267 099 0,00 000 000 0,00 047 0,11
10 000 005 001 000 021 007 004 015 010 000 267 099 0,00 000 000 0,00 047 0,11
1 0,00 0,05 0,01 0,00 0,21 0,07 0,04 0,15 0,10 0,00 2,67 0,99 0,00 0,00 0,00 0,00 0,47 0,11
12 0,00 0,05 0,01 0,00 0,21 0,07 0,04 0,15 0,10 0,00 2,67 0,99 0,00 0,00 0,00 0,00 0,47 0,11
13 0,00 0,05 0,01 0,00 0,15 0,05 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,02 0,19 0,08
14 0,00 0,05 0,01 0,00 0,15 0,05 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,02 0,19 0,08
Média 000 005 001 007 022 008 006 022 018 007 142 056 000 000 000 0,06 044 0,17
Mediana 000 005 001 000 021 007 004 015 010 000 0,78 039 0,00 000 0,00 0,04 047 0,11
DP 0,00 0,00 0,00 0,12 0,09 0,03 0,03 0,15 0,13 0,09 1,25 0,47 0,00 0,00 0,00 0,07 0,21 0,09
CV% 0 0 0 173 41 45 62 67 74 133 88 83 0 0 0 105 48 56




Apéndice 10

Teores minimo, maximo e médios de poliaminas, agmatina, putrescina e parametros estatisticos das dietas do CACON C

Teor de aminas (mg)

Dieta Espermidina Espermina Agmatina Putrescina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 2,68 4,72 3,82 3,11 6,56 4,33 0,05 0,14 0,10 0,60 1,37 0,87
2 2,68 4,72 3,82 3,11 6,56 4,33 0,05 0,14 0,10 0,60 1,37 0,87
3 3,20 9,79 5,57 3,27 8,03 4,90 0,00 1,29 0,46 0,38 2,00 1,02
4 3,36 10,43 5,57 6,14 11,08 7,94 0,25 2,56 0,95 0,38 2,08 1,03
5 3,36 10,43 5,57 6,14 11,08 7,94 0,25 2,56 0,95 0,38 2,08 1,03
6 3,59 10,62 6,20 0,94 4,12 2,18 0,08 1,47 0,58 0,55 2,38 1,33
7 3,46 10,38 6,03 0,94 4,12 2,18 0,08 1,47 0,58 0,55 2,19 1,24
8 2,68 4,72 3,82 3,11 6,56 4,33 0,05 0,14 0,10 0,60 1,37 0,87
9 2,68 4,72 3,82 3,11 6,56 4,33 0,05 0,14 0,10 0,60 1,37 0,87
10 3,20 9,79 5,57 3,27 8,03 4,90 0,00 1,29 0,46 0,38 2,00 1,02
11 3,36 10,43 5,57 6,14 11,08 7,94 0,25 2,56 0,95 0,38 2,08 1,03
12 3,36 10,43 5,57 6,14 11,08 7,94 0,25 2,56 0,95 0,38 2,08 1,03
13 3,59 10,62 6,20 0,94 4,12 2,18 0,08 1,47 0,58 0,55 2,38 1,33
14 3,46 10,38 6,03 0,94 4,12 2,18 0,08 1,47 0,58 0,55 2,19 1,24
Média 3,19 8,73 5,22 3,38 7,36 4,83 0,11 1,38 0,53 0,49 1,92 1,06
Mediana 3,36 10,38 5,57 3,11 6,56 4,33 0,08 1,47 0,58 0,55 2,08 1,03
DP 0,35 2,64 0,95 2,05 2,79 2,28 0,10 0,95 0,34 0,10 0,38 0,17
CV% 11 30 18 61 38 47 89 69 64 20 20 16




Apéndice 11

Teores minimo, maximo e médios de aminas bioativas e parametros estatisticos das dietas do CACON C

Teor de aminas (mg)

Dieta Cadaverina Histamina Tiramina Serotonina Feniletilamina Triptamina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 000 000 000 014 108 049 000 000 000 000 000 000 08 178 119 0,03 022 0,10
2 000 000 000 014 108 049 000 000 000 000 000 000 08 178 119 0,03 022 0,10
3 0,00 0,00 0,00 0,14 1,08 0,49 0,00 0,00 0,00 0,00 10,45 3,76 0,82 1,78 1,19 0,03 0,22 0,10
4 0,00 0,00 0,00 0,14 1,08 0,49 0,00 0,00 0,00 0,00 10,45 3,76 0,82 1,78 1,19 0,03 0,22 0,10
5 0,00 0,00 0,00 0,14 1,08 0,49 0,00 0,00 0,00 0,00 10,15 3,76 0,82 1,78 1,19 0,03 0,22 0,10
6 0,00 0,00 0,00 0,15 1,20 0,53 0,09 0,30 0,20 0,00 10,15 3,76 0,82 1,78 1,19 0,01 0,78 0,17
7 0,00 0,00 0,00 0,15 1,20 0,53 0,09 0,30 0,20 0,00 10,15 3,76 0,82 1,78 1,19 0,01 0,78 0,17
8 000 000 000 0,14 108 049 000 000 000 000 000 000 08 178 119 0,03 022 0,10
9 0,00 0,00 0,00 0,14 1,08 0,49 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,82 1,78 1,19 0,03 0,22 0,10
10 0,00 0,00 0,00 0,14 1,08 0,49 0,00 0,00 0,00 0,00 10,45 3,76 0,82 1,78 1,19 0,03 0,22 0,10
1 0,00 0,00 0,00 0,14 1,08 0,49 0,00 0,00 0,00 0,00 10,15 3,76 0,82 1,78 1,19 0,03 0,22 0,10
12 0,00 0,00 0,00 0,14 1,08 0,49 0,00 0,00 0,00 0,00 10,15 3,76 0,82 1,78 1,19 0,03 0,22 0,10
13 0,00 0,00 0,00 0,15 1,20 0,53 0,09 0,30 0,20 0,00 10,15 3,76 0,82 1,78 1,19 0,01 0,78 0,17
14 000 000 000 015 120 053 009 030 020 000 1015 376 082 178 119 001 078 017
Média 000 000 000 015 1,12 050 0,03 009 006 000 725 269 082 178 1,19 0,03 0,38 0,12
Mediana 000 000 000 014 1,08 049 0,00 000 0,00 000 1015 376 082 178 1,19 0,03 0,22 0,10
DP 0,00 0,00 0,00 0,00 0,05 0,02 0,04 0,14 0,09 0,00 4,76 1,76 0,00 0,00 0,00 0,01 0,26 0,03
CV% 0 0 0 3 5 4 164 164 164 0 66 66 0 0 0 45 69 27




Apéndice 12

Teores minimo, maximo e médios de poliaminas, agmatina, putrescina e parametros estatisticos das dietas do CACON D

Teor de aminas (mg)

Dieta Espermidina Espermina Agmatina Putrescina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 0,43 0,97 0,70 0,02 0,04 0,02 0,18 0,24 0,18 20,16 42,42 28,27
2 0,43 0,97 0,70 0,02 0,04 0,02 0,18 0,24 0,18 20,16 42,42 28,27
3 0,43 0,97 0,70 0,02 0,04 0,02 0,18 0,24 0,18 20,16 42,42 28,27
4 0,43 1,06 0,74 0,11 0,22 0,14 0,18 0,34 0,20 20,16 42,42 28,27
5 0,43 0,97 0,70 0,02 0,04 0,02 0,18 0,24 0,18 20,16 42,42 28,27
6 0,07 0,19 0,16 0,01 0,04 0,02 0,00 0,00 0,00 0,06 0,12 0,07
7 2,15 3,36 2,85 2,82 3,40 3,11 0,10 0,12 0,11 0,62 1,88 1,09
8 0,28 0,58 0,43 0,10 0,22 0,14 0,00 0,00 0,00 0,06 0,43 0,22
9 0,49 1,06 0,75 0,11 0,22 0,14 0,00 0,10 0,02 0,06 0,74 0,36
10 2,15 3,45 2,89 2,82 3,40 3,1 0,10 0,21 0,13 0,62 1,88 1,09
11 2,12 4,38 3,12 0,11 1,51 0,52 0,00 1,18 0,56 2,92 10,54 5,53
12 0,25 0,95 0,60 0,15 0,36 0,22 0,00 0,10 0,02 0,25 0,98 0,58
13 1,38 2,54 2,02 0,31 0,62 0,45 0,10 0,38 0,22 0,48 0,76 0,61
14 0,81 1,74 1,31 0,23 0,49 0,34 0,05 0,24 0,12 0,37 0,87 0,60
Média 0,85 1,66 1,26 0,49 0,76 0,59 0,09 0,26 0,15 7,59 16,45 10,82
Mediana 0,43 1,01 0,72 0,11 0,22 0,14 0,10 0,24 0,16 0,62 1,88 1,09
DP 0,76 1,26 1,01 0,99 1,19 1,08 0,08 0,29 0,14 9,75 20,25 13,56
CV% 90 76 80 203 157 182 89 112 94 128 123 125




Apéndice 13

Teores minimo, maximo e médios de aminas bioativas e parametros estatisticos das dietas do CACON D

Teor de aminas (mg)

Dieta Cadaverina Histamina Tiramina Serotonina Feniletilamina Triptamina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX  MED MIN MAX MED
1 0,03 0,12 0,06 0,00 0,20 0,08 0,00 0,00 0,00 0,12 0,78 0,12 0,00 0,00 0,00 0,36 0,66 0,48
2 0,03 0,12 0,06 0,00 0,20 0,08 0,00 0,00 0,00 0,12 0,78 0,12 0,00 0,00 0,00 0,36 0,66 0,48
3 0,03 0,12 0,06 0,00 0,20 0,08 0,00 0,00 0,00 0,12 0,78 0,12 0,00 0,00 0,00 0,36 0,66 0,48
4 0,03 0,12 0,06 0,00 0,12 0,06 0,00 0,00 0,00 0,12 0,78 0,12 0,00 0,00 0,00 0,36 0,66 0,48
5 0,03 0,12 0,06 0,00 0,20 0,08 0,00 0,00 0,00 0,12 0,78 0,12 0,00 0,00 0,00 0,36 0,66 0,48
6 0,03 0,12 0,06 0,00 0,08 0,02 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
7 0,03 0,12 0,06 0,00 0,08 0,02 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
8 0,03 0,12 0,06 0,00 0,08 0,02 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
9 0,03 0,12 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
10 0,03 0,12 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,52 0,33 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
1 0,03 0,12 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
12 0,03 0,12 0,06 0,02 0,22 0,08 0,18 0,61 0,40 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,02 1,57 0,34
13 0,03 0,12 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
14 0,03 0,12 0,06 0,01 0,11 0,04 0,09 0,30 0,20 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,01 0,78 0,17
Média 0,03 0,12 0,06 0,00 0,11 0,04 0,02 0,07 0,04 0,04 0,32 0,07 0,00 0,00 0,00 0,13 0,40 0,21
Mediana 0,03 0,12 0,06 0,00 0,09 0,03 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,33 0,08
DP 0,00 0,00 0,00 0,00 0,09 0,04 0,05 0,18 0,12 0,06 0,38 0,10 0,00 0,00 0,00 0,18 0,48 0,23
CV% 0 0 0 260 81 86 270 270 270 139 122 145 0 0 0 136 118 111




Apéndice 14

Teores minimo, maximo e médios de poliaminas, agmatina, putrescina e parametros estatisticos das dietas do CACON E

Teor de aminas (mg)

Dieta Espermidina Espermina Agmatina Putrescina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 2,54 4,25 3,54 1,87 3,37 2,33 0,05 0,06 0,05 5,65 11,90 7,89
2 2,54 4,25 3,54 1,87 3,37 2,33 0,05 0,06 0,05 5,65 11,90 7,89
3 1,70 2,99 2,48 1,90 3,43 2,37 0,05 0,06 0,05 5,78 12,15 8,06
4 1,70 2,99 2,48 1,90 3,43 2,37 0,05 0,06 0,05 5,78 12,15 8,06
5 0,92 1,90 1,53 1,95 4,05 2,69 0,05 0,06 0,05 5,78 12,15 8,06
6 2,29 4,50 3,43 1,96 4,28 2,78 0,24 0,88 0,49 0,95 3,09 1,66
7 2,09 5,11 3,41 2,03 4,39 2,88 0,24 0,95 0,48 0,23 0,73 0,41
8 0,76 1,86 1,42 0,55 1,15 0,77 0,00 0,27 0,07 0,42 1,13 0,67
9 1,57 3,06 2,44 1,98 3,57 2,48 0,05 0,14 0,10 0,61 2,11 1,15
10 1,57 3,06 2,44 1,98 3,57 2,48 0,05 0,14 0,10 0,61 2,11 1,15
11 1,57 3,06 2,44 1,98 3,57 2,48 0,05 0,14 0,10 0,61 2,11 1,15
12 2,53 4,60 3,64 1,98 3,47 2,48 0,29 0,48 0,38 0,42 1,73 0,91
13 2,40 4,37 3,47 0,61 1,18 0,87 0,29 0,48 0,38 0,42 1,68 0,90
14 2,40 4,37 3,47 0,61 1,18 0,87 0,29 0,48 0,38 0,42 1,68 0,90
Média 1,90 3,60 2,84 1,66 3,14 2,16 0,13 0,31 0,19 2,38 5,47 3,49
Mediana 1,89 3,66 2,94 1,93 3,45 2,43 0,05 0,14 0,10 0,61 2,11 1,15
DP 0,59 1,03 0,76 0,58 1,12 0,73 0,11 0,30 0,18 2,59 5,11 3,49
CV% 31 28 27 35 36 34 92 100 93 109 93 100




Apéndice 15

Teores minimo, maximo e médios de aminas bioativas e parametros estatisticos das dietas do CACON E

Teor de aminas (mg)

Dieta Cadaverina Histamina Tiramina Serotonina Feniletilamina Triptamina
MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED MIN MAX MED
1 0,00 0,00 0,00 0,35 1,16 0,75 0,00 0,00 0,00 0,03 0,21 0,03 1,96 4,26 2,85 0,10 0,18 0,13
2 0,00 0,00 0,00 0,35 1,16 0,75 0,00 0,00 0,00 0,03 0,21 0,03 1,96 4,26 2,85 0,10 0,18 0,13
3 000 000 000 0,17 059 038 000 000 000 003 021 003 09 213 143 0,0 022 0,14
4 000 000 000 017 059 038 000 000 000 003 021 003 09 213 143 0,10 022 0,14
5 0,00 0,00 0,00 0,00 0,03 0,02 0,00 0,00 0,00 0,03 0,21 0,03 0,00 0,00 0,00 0,10 0,22 0,14
6 0,00 0,24 0,14 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,04 0,02
7 0,00 0,24 0,14 0,23 0,73 0,41 0,00 0,00 0,00 0,00 2,67 0,99 0,00 0,00 0,00 0,00 0,04 0,02
8 0,00 0,00 0,00 0,01 0,13 0,04 0,03 0,15 0,13 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,03 0,12 0,07
9 000 000 000 00 013 004 003 0,15 013 0,00 0,00 000 000 000 000 0,03 0,08 0,05
10 000 000 000 00 013 004 003 0,15 013 0,00 0,00 000 0,00 000 000 0,03 0,08 0,05
1 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
12 0,00 0,24 0,14 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
13 0,00 0,24 0,14 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
14 0,00 0,24 0,14 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Média 000 009 005 009 033 020 0,0 003 003 001 027 008 042 091 061 0,04 0,0 0,06
Mediana 000 000 000 001 013 004 000 000 000 000 000 000 000 000 000 0,03 0,08 0,05
DP 0,00 0,12 0,07 0,13 0,43 0,28 0,01 0,06 0,06 0,02 0,70 0,26 0,74 1,61 1,08 0,04 0,09 0,06
CV% 0 139 139 143 130 139 199 199 199 139 264 319 176 176 176 110 90 96




Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas



http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1

Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo



http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1

