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RESUMO

O crescente consumo de iogurte de leite de cabra ¢ impulsionado por seus diversos
beneficios a satde, incluindo propriedades hipoalergénicas e melhor digestibilidade. A
fermentag¢do do leite caprino ndo apenas aprimora essas caracteristicas, como também
aumenta seu valor funcional, liberando compostos bioativos e acidos graxos benéficos.
Além disso, o iogurte caprino constitui uma excelente matriz para a incorporacdo de
alimentos potencialmente funcionais, como o cladédio de mandacaru (Cereus jamacaru).
Diante disso, objetivamos com o presente estudo investigar os efeitos do consumo de
iogurte de leite de cabra adicionado de farinha de cladodio de mandacaru em ratos jovens,
abrangendo parametros fisicos, bioquimicos, comportamentais ¢ a modulacdo da
microbiota intestinal. Os animais foram distribuidos em trés grupos: Grupo Controle
(CT), que recebeu agua destilada; Grupo Iogurte de Leite de Cabra (IC), tratado com
iogurte caprino e Grupo logurte de Leite caprino com Mandacaru (ICM), que recebeu
iogurte caprino adicionado de 7% de farinha de clad6dio de mandacaru. Foram avaliados
parametros fisicos e metabolicos, incluindo peso corporal, consumo alimentar, percentual
de gordura corporal e indices coronarianos e cardiovasculares. As analises bioquimicas
contemplaram o perfil lipidico, a glicemia e as enzimas hepaticas. A caracterizacao
metabolomica do soro sanguineo foi conduzida por Ressonancia Magnética Nuclear de
protons ('"H RMN). Também foram quantificados colesterol e triglicerideos hepaticos e
fecais, bem como os niveis hepaticos de malondialdeido. O comportamento ansioso foi
investigado por meio dos testes de Labirinto em Cruz Elevado, Campo Aberto ¢ Caixa
Claro—Escuro. Adicionalmente, foram mensurados marcadores de estresse oxidativo
cerebral, incluindo malondialdeido e compostos carbonilicos. Por fim, a composi¢ao da
microbiota fecal foi caracterizada. Os resultados mostraram que o grupo ICM apresentou
aumento do peso corporal, consumo alimentar, gordura corporal, indices coronarianos e
cardiovasculares, perfil lipidico e glicemia em comparagdo aos grupos CT e IC. A andlise
de PCA dos metabolitos encontrados na RMN indicou tendéncia de separacdo nos
aminoacidos metionina e leucina para o grupo IC em relacdo ao ICM, e em LDL e
colesterol para o grupo ICM em comparagdo ao CT. A fun¢@o hepatica revelou aumento
das enzimas hepaticas, colesterol e triglicerideos nos grupos IC e ICM, sendo observada
possivel doenga hepatica gordurosa nao alcodlica, possivelmente associada ao alto teor
de acidos graxos do iogurte, bem como aumento do estresse oxidativo hepatico no grupo
ICM. No comportamento ansiolitico, os grupos IC e ICM passaram mais tempo nos
bracos abertos e no centro do labirinto em comparacao ao CT, sendo que o grupo ICM
apresentou maior tempo e nimero de entradas nos bragos abertos em relacdo ao IC.
Ambos os grupos exibiram aumento da locomogado, comportamento de rearing € menor
tempo nos cantos do campo aberto, com maior ambulag¢ao no grupo ICM. Houve redugao
dos marcadores de estresse oxidativo cerebral nos grupos IC e ICM. Em relagao a anélise
da microbiota fecal, foi evidenciada que o grupo ICM apresentou modulagdo positiva,
com aumento da diversidade e riqueza microbiana, destacando os gé€neros benéficos
Blautia e Fusicatenibacter, em comparagao aos demais grupos. Em conclusao, o consumo
de iogurte de leite de cabra enriquecido com farinha de mandacaru alterou os parametros
metabdlicos e hepaticos, induzindo dislipidemia, elevagdo da glicemia e estresse
oxidativo hepatico, a0 mesmo tempo em que promoveu comportamento ansiolitico e
efeitos benéficos no eixo intestino—cérebro em ratos jovens. Esses achados indicam que,
embora esse produto possa causar alteracdes metabodlicas adversas, induz efeito
ansiolitico e modula a microbiota fecal em ratos.

Palavras-chave: Leite Caprino; Cactaceas; Dislipidemia; Estresse Hepatico;
Comportamento ansiolitico.



ABSTRACT

The growing consumption of goat’s milk yogurt is driven by its various health benefits,
including hypoallergenic properties and improved digestibility. Fermentation of goat’s
milk not only enhances these characteristics but also increases its functional value by
releasing bioactive compounds and beneficial fatty acids. Furthermore, goat yogurt
represents an excellent matrix for the incorporation of potentially functional foods, such
as mandacaru cladode (Cereus jamacaru). In this context, the present study aimed to
investigate the effects of consuming goat’s milk yogurt supplemented with mandacaru
cladode flour in young rats, encompassing physical, biochemical, behavioral parameters,
and modulation of the intestinal microbiota. The animals were distributed into three
groups: Goat Control Group (GC), which received distilled water; Goat Yogurt Group
(YG), treated with goat yogurt; and Goat Yogurt with Mandacaru Group (YGM), which
received goat yogurt supplemented with 7% mandacaru cladode flour. Physical and
metabolic parameters were evaluated, including body weight, food intake, body fat
percentage, and coronary and cardiovascular indices. Biochemical analyses included lipid
profile, blood glucose, and hepatic enzymes. Serum metabolomic profiling was
performed using proton nuclear magnetic resonance (“1H NMR). Hepatic and fecal
cholesterol and triglycerides were also quantified, along with hepatic malondialdehyde
levels. Anxiety-like behavior was assessed through the Elevated Plus Maze, Open Field,
and Light-Dark Box tests. Additionally, cerebral oxidative stress markers, including
malondialdehyde and carbonyl compounds, were measured. Finally, fecal microbiota
composition was characterized. The results showed that the YGM group exhibited
increased body weight, food intake, body fat, coronary and cardiovascular indices, lipid
profile, and blood glucose compared to the GC and YG groups. NMR analysis indicated
a tendency toward separation in methionine and leucine for the YG group compared to
the YGM group, and in LDL and cholesterol for the YGM group compared to the GC
group. Liver function revealed increased hepatic enzymes, cholesterol, and triglycerides
in the YG and YGM groups, with possible non-alcoholic fatty liver disease observed,
potentially associated with the high fatty acid content of yogurt, as well as increased
hepatic oxidative stress in the YGM group. Regarding anxiety-like behavior, the YG and
YGM groups spent more time in the open arms and the central area of the maze compared
to the GC group, with the YGM group showing greater time and number of entries into
the open arms than the YG group. Both groups displayed increased locomotion, rearing
behavior, and reduced time in the corners of the open field, with greater ambulation in the
YGM group. A reduction in cerebral oxidative stress markers was observed in both the
YG and YGM groups. With respect to fecal microbiota analysis, the YGM group
exhibited positive modulation, with increased microbial diversity and richness,
highlighting the beneficial genera Blautia and Fusicatenibacter compared to the other
groups. In conclusion, the consumption of goat’s milk yogurt enriched with mandacaru
flour altered metabolic and hepatic parameters, inducing dyslipidemia, elevated blood
glucose, and hepatic oxidative stress, while simultaneously promoting anxiolytic-like
behavior and beneficial effects on the gut—brain axis in young rats. These findings indicate
that, although this product may cause adverse metabolic alterations, it exerts anxiolytic
effects and modulates fecal microbiota in rats.

Keywords: Goat’s milk; Cactaceae; Dyslipidaemia; Hepatic stress; Anxiolytic behaviour
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1 INTRODUCAO

Nos dias atuais, hd um crescente interesse pelo consumo de leite de cabra e seus
produtos, impulsionado por seus beneficios para a saude humana (Jia; Liu; Shi, 2021).
Estudos demonstram que essa matriz possui propriedades hipoalergénicas, além de ser de
facil digestdo (ALKaisy et al., 2023; Kao et al., 2020; Panta et al., 2023) e apresentar um
perfil inico de acidos graxos em comparagdo ao leite de vaca (Haenlein, 2004). Dentre
esses, destacam-se os acidos graxos poli-insaturados como 6mega-3 e acido linoleico
conjugado (CLA), os quais tém sido associados a reducdo do risco de doencas
cardiovasculares, modulagdo da resposta inflamatoéria, prevencao de doencas cronicas e
neurodegenerativas (Huang et al., 2023; Koba; Yanagita, 2014; Saraswathi et al., 2020;
Yang et al., 2022).

O processo fermentativo na fabricagcdo de iogurtes potencializa significativamente
o valor funcional do leite de cabra (Hovjecki et al., 2023). Ele promove uma melhor
digestibilidade ao quebrar a lactose, tornando o iogurte mais acessivel para pessoas
intolerantes ou com sensibilidade digestiva (Sumi et al., 2023), podendo ser enriquecido
de microorganismos probioticos benéficos, como Lactobacillus e Bifidobacterium, que
contribuem para a saide de maneira geral e fortalecimento do sistema imunologico
(Martin-Diana et al., 2003). Outro beneficio funcional importante ¢ a libera¢do de
compostos bioativos e acidos graxos de cadeia curta, os quais oferecem beneficios para a
satde cardiovascular, imunoldgica e metabodlica, além de suas propriedades anti-
inflamatorias que ajudam a regular a resposta imune € o metabolismo intestinal (Andrada
et al., 2024; Gao et al., 2025; Hadjimbei; Botsaris; Chrysostomou, 2022). Além de todos
esses processos, também ¢ uma boa matriz para incorporar alimentos potencialmente
funcionais como as Plantas Alimenticias Nao Convencionais (PANC), como exemplo o
cladodio de mandacaru (Cereus jamacaru).

O Cereus jamacaru ¢ uma planta nativa do semiarido do Nordeste brasileiro,
encontrada principalmente na Bahia, Pernambuco, Ceard e outras areas de caatinga
(Davet et al., 2009). Este cacto resistente ¢ conhecido por suas adaptagdes para sobreviver
em condi¢des adversas (Cassimiro et al., 2023) e oferece um alto valor nutricional,
contendo carboidratos, vitaminas, antioxidantes e propriedades funcionais (Pereira et al.,
2013). Suas fibras soluveis e insoluveis promovem saciedade, auxiliam na perda de peso
e no controle da obesidade (Godard et al., 2010; Pereira et al., 2013), além de

desempenharem um papel importante no controle de doengas cronicas como cancer,
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diabetes tipo 2, obesidade e doengas cardiovasculares (Alahmari, 2024; Li; Ma, 2024;
Shah et al., 2020).

Estudos recentes indicam que fibras, como as encontradas no cladddio de
mandacaru, podem afetar positivamente o comportamento ansioso através do intestino,
onde estas serdo fermentadas por bactérias benéficas, resultando na producao de acidos
graxos de cadeia curta, com propriedades anti-inflamatorias, podendo afetar
positivamente o cérebro, diminuindo os transtornos mentais, como a ansiedade
(Quagebeur et al., 2023; Suda; Matsuda, 2022). Outros componentes bioativos presentes
no Cereus jamacaru, como antioxidantes, polifenéis e flavonoides (Martins et al., 2022),
desempenham um papel fundamental na neutralizagdo dos radicais livres, atuando como
agentes capazes de reduzir o estresse oxidativo. Esse mecanismo € essencial para a
protecao das células contra danos estruturais, disfuncdo mitocondrial e inflamagdes
cronicas, fatores amplamente associados ao desenvolvimento de diversas doengas,
incluindo distirbios neurocomportamentais, como ansiedade, depressdo e declinio
cognitivo (Rudrapal et al., 2022a; Samtiya et al., 2021a; Yu et al., 2019).

Derivados lacteos produzidos a partir do leite de cabra enriquecidos com
cactaceas tém demonstrado resultados promissores em relagdo as caracteristicas
nutricionais, fisico-quimicas e funcionais (Bezerril et al., 2021, Bezerril et al., 2022;
Dantas et al., 2022). No entanto, até o0 momento, nao ha relatos na literatura de estudos
experimentais em modelos animais que avaliem os efeitos fisioldgicos e comportamentais
do consumo de iogurte elaborado com leite de cabra enriquecido com farinha do cladodio
de Cereus jamacaru. Considerando que o leite de cabra e seus derivados apresentam alta
digestibilidade, perfil lipidico favoravel e potencial hipoalergénico, e que o cladddio de
mandacaru ¢ uma fonte rica em fibras alimentares, compostos antioxidantes e outros
fitoquimicos bioativos, a combinacdo desses dois ingredientes desponta como uma
estratégia promissora para o desenvolvimento de alimentos funcionais.

Adicionalmente, a crescente prevaléncia de distarbios metabdlicos,
inflamatorios e neurocomportamentais refor¢a a necessidade de investigar intervengdes
nutricionais capazes de modular parametros fisioldgicos, bioquimicos e
comportamentais, além de favorecer o equilibrio da microbiota intestinal. Nesse contexto,
torna-se relevante avaliar os efeitos dessa combinagdo alimentar, especialmente por se
tratar de ingredientes regionais, de baixo custo, sustentaveis e com potencial de contribuir

para a promogao da satude e a prevencao de doencas.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o consumo do iogurte caprino adicionado de farinha do cladddio do

mandacaru (Cereus jamacaru DC) nos parametros fisicos, comportamentais € microbiota

fecal em ratos jovens.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Processar a farinha do cladodio de mandacaru;

Elaborar os iogurtes caprinos;

Determinar a composic¢ao centesimal dos iogurtes caprinos;

Determinar e quantificar os compostos bioativos e o perfil de acidos graxos dos
logurtes caprinos;

Acompanhar peso corporal e consumo alimentar, ssmanalmente, dos animais;
Analisar os pardmetros comportamentais de ansiedade dos ratos;

Avaliar a murinometria dos ratos;

Mensurar o perfil de acidos graxos teciduais dos animais;

Analisar os parametros bioquimicos;

Avaliar os metabolicos do soro sanguineo por Ressonancia Magnética Nuclear;
Determinar as concentracdes de colesterol e triglicerideos hepéatico e fecal;
Avaliar o indice de risco coronariano, indice de risco cardiovascular e o indice de
adiposidade;

Medir estresse oxidativo do cérebro e figado;

Avaliar a microbiota fecal dos animais.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 LEITE CAPRINO

O leite de cabra representa uma alternativa na produgdo e no consumo de lacteos
em escala global, ocupando a terceira posi¢@o entre os leites mais produzidos no mundo,
atras apenas do leite de vaca e de bufala (Teixeira et al., 2021). Embora sua producao
ainda seja relativamente pequena quando comparada a bovina, o interesse pelo seu
consumo tem crescido de forma expressiva (Jia; Liu; Shi, 2021). Esse aumento se deve,
em grande parte, ao reconhecimento de suas propriedades nutricionais e funcionais
superiores, bem como ao seu potencial como alimento mais adequado para populagdes
com necessidades alimentares especiais, como intolerancias alimentares (Dos Santos et
al., 2023; Idamokoro, 2023).

Dentre os atributos que conferem ao leite de cabra um diferencial qualitativo em
relacdo ao leite de vaca, destacam-se seus efeitos antialérgicos (Aalst et al., 2024). Essa
caracteristica estd relacionada a presenca reduzida da fragdo proteica asl-caseina,
principal responsavel por desencadear reagdes alérgicas ao leite bovino, o que o torna
mais tolerado por individuos sensiveis as proteinas lacteas (Huang et al., 2022).
Adicionalmente, o leite caprino apresenta glébulos de gordura de menor didmetro, o que
contribui para uma emulsificacdo mais eficiente e uma digestibilidade superior,
facilitando sua absorc¢do ao longo do trato gastrointestinal e conferindo maior conforto
digestivo apos o consumo (Attaie; Richter, 2000; Costa et al., 2021).

Outro aspecto amplamente estudado € o perfil lipidico do leite de cabra (Liao et
al., 2024). Esse leite possui uma composi¢ao diferenciada de acidos graxos, com destaque
para os de cadeia média e curta, como o acido caprodico, caprilico e caprico, que sdo
metabolizados mais rapidamente pelo organismo e estdo associados a efeitos benéficos,
como a melhora do metabolismo energético, propriedades antimicrobianas e agao
moduladora sobre a microbiota intestinal (Wei et al., 2021). Tais caracteristicas tornam o
leite caprino ndo apenas uma fonte de nutrientes essenciais, mas também um alimento
funcional com potencial para promocao da saude e prevengao de doengas.

O estudo de Stergiadis et al. (2019) revela que o leite de cabra possui um perfil de
acidos graxos distinto em relacdo ao leite de vaca (Quadro 1). Em relagdo aos acidos
graxos saturados (AGS), essa matriz apresenta concentracdes mais baixas dos acidos
miristico (C14:0) e o 4cido palmitico (C16:0), tradicionalmente associados a efeitos

adversos a saude (Lechner et al., 2022). Em contrapartida, o leite de cabra ¢ mais rico em
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acidos graxos de cadeia curta e média, caprdico (C6:0), caprilico (C8:0) e caprico (C10:0),
que sdo facilmente digeridos e rapidamente metabolizados pelo organismo, podendo
conferir beneficios a digestibilidade e ao metabolismo energético (Jadhav; Annapure,
2023). O leite de cabra também contém mais acidos graxos poli-insaturados (AGPI), em
especial o acido linoleico (Omega-6), além de apresentar teores significativamente
maiores de acido docosa-hexaenoico, 6mega-3 (DHA), embora tenha menos 4cido
linolénico (C18:3) e acido eicosapentaenoico (EPA) do que o leite bovino (Stergiadis et
al., 2019).

Apesar das inimeras vantagens nutricionais e funcionais do leite de cabra, um
desafio significativo para sua maior aceitagdo no mercado consumidor esta relacionado
ao seu sabor e aroma caracteristicos, atribuida principalmente pela presenga dos acidos
graxos caprilico, caprico e caproico (Feng et al., 2019). Diante desse cenario, a industria
tem buscado estratégias inovadoras para melhorar o perfil sensorial do leite caprino e
ampliar seu consumo (De Santis et al., 2019). Uma das abordagens estudadas consiste no
desenvolvimento de novas formulagdes que suavizam o aroma e sabor caracteristicos,
seja pela combinagdo com outros ingredientes, ou pela elaboragdo de produtos derivados,

como os iogurtes (Bezerril et al., 2021).

3.1.1 Iogurte Caprino

O iogurte ¢ um produto lacteo fermentado amplamente consumido no mundo,
reconhecido por sua seguranca microbiologica, alto valor nutricional e beneficios
funcionais para a saude humana (Hadjimbei; Botsaris; Chrysostomou, 2022; Wang et al.,
2025). E uma importante fonte de nutrientes essenciais, incluindo calcio biodisponivel,
proteinas de alto valor bioldgico, vitaminas do complexo B e minerais, cuja ingestdo
regular estd associada a modulacdo benéfica da microbiota intestinal, com efeitos
positivos na regulacao do sistema imunoldgico e na homeostase metabolica (Fabersani et
al., 2018).

Entre as diferentes variedades, o iogurte caprino tem ganhado destaque ndo
apenas por compartilhar propriedades nutricionais semelhantes ao iogurte de leite bovino,
mas também por su(Jia; Liu; Shi, 2021). Estudos demonstram que essa matriz possui
propriedades antialérgicas, além de ser de facil digestao as caracteristicas fisico-quimicas
e bioativas especificas que o tornam uma alternativa nutricional viavel para populagdes
com restri¢des alimentares (Bruzantin et al., 2016; Oriente et al., 2023), que sofrem de

alergia ao leite de vaca, intolerancia a lactose, sindrome inflamatoéria do intestino,
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distirbios do trato gastrointestinal e funcdes relacionadas ao sistema imunoldgico

(Sharma; Ramanathan, 2021).

Quadro 1 — Comparagao dos acidos graxos do leite de vaca versus leite de vaca

Acidos graxos Leite de Leite de cabra Diferenca (%)
vaca

C4:0  Butirico 2.07 1.42 +45.77
C5:0  Valérico 0.036 0.019 +89.47
C6:0  Caproico 1.53 1.70 -10.00
C7:0  Heptanoico 0.045 0.031 +45.16
C8:0  Caprilico 1.00 2.07 -51.69
C9:0  Nonanoico 0.029 0.049 -40.82
C10:0 Caprico 2.51 8.00 -68.63
C11:0 Undecanoico 0.055 0.075 -26.67
C12:0 Laurico 3.33 4.16 -19.71
C13:0 Tridecanoico 0.133 0.091 +46.15
C14:0 Miristico 11.18 10.38 +7.68
C15:0 Pentadecanoico 1.453 1.013 +43.41
C16:0 Palmitico 333 30.5 +9.18
C17:0 Heptadecanoico 0.871 0.834 +4.47
C18:0 Estearico 10.02 9.35 +7.18
C20:0 Eicosanoico 0.140 0.178 -21.35
C22:0 Docosanoico 0.056 0.039 +43.59
C24:0 Tetracosanoico 0.035 0.013 +169.23
Saturados 57,40 52.66 +9.00
C10:1 Decenoico 0.244 0.184 +32.61
Cl12:1 Dodecenoico 0.083 0.081 +2.47
Cl4:1 Tetradecenoico 1.147 0.323 +255.11
Cl16:1 Hexadecenoico 1.618 1.776 -8.96
C17:1 Heptadecenoico 0.211 0.221 -4.52
C18:1 Octadecenoico 23.20 22.20 +4.50
C20:1 Eicosenoico 0.141 0.066 +113.64
C22:1 Docosenoico 0.016 0.010 +60.00
Monoinsaturados 27,10 25.10 +7.97
C18:2 Linoleico 1.41 0.95 +48.42
C18:3 Linolénico 0.47 0.37 +27.03
C20:4 Acido araquidénico 0.106 0.159 -33.33
C20:5 EPA 0.048 0.035 +37.14
C22:5 Acido docosapentaenoico 0.079 0.075 +5.33
C22:6 DHA 0.007 0.015 -53.33
Poliinsaturados 2,10 1.59 +32.08

Stergiadis et al., (2019)
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A producdo do iogurte caprino ocorre por meio da fermentacdo do leite por
bactérias 4cido-lacticas (BAL), principalmente Streptococcus thermophilus e
Lactobacillus delbrueckii subsp. bulgaricus, que atuam sinergicamente na conversao da
lactose em 4cido latico. Esse processo promove a acidificacao do meio, contribuindo para
o desenvolvimento de caracteristicas sensoriais desejaveis, como aroma, textura e sabor,
além de melhorar a seguranca microbioldgica do produto (Nguyen; Afsar; Day, 2018).
Durante o processo fermentativo, as interagdes simbioticas e antagOnicas entre as
bactérias lacticas influenciam diretamente o rendimento do produto, o desenvolvimento
de sabor e aroma caracteristicos, além de contribuirem para a melhoria do perfil
nutricional e funcional do iogurte (Huang et al., 2020). No caso do iogurte, a fermentacao
¢ classificada como homofermentativa, pois as bactérias envolvidas convertem a glicose
predominantemente em 4acido latico, o que resulta na acidificagdo do meio, coagulacao
das proteinas do leite e formagao da textura tipica do produto (Garcia; Rendueles; Diaz,
2019; Oshiro; Zendo; Nakayama, 2021).

Adicionalmente, as BAL desempenham papel fundamental na manutencdo da
qualidade microbiolédgica e da estabilidade do iogurte, contribuindo para a extensao da
vida util e a prevengdo da contamina¢do por microrganismos indesejaveis (Shori, 2013;
Yang et al., 2014). No caso especifico do iogurte caprino, essas bactérias também
auxiliam na melhoria de atributos sensoriais, como a cremosidade e o sabor, favorecendo
a aceitagdo do produto pelo mercado consumidor (Bezerril et al., 2021).

A diversificacao das formulagdes de iogurte caprino por meio da adig¢do de frutas,
hortaligas e outros ingredientes naturais tem sido amplamente explorada com o objetivo
de melhorar a aceita¢@o sensorial, agregar valor nutricional e funcional, além de ampliar
o mercado consumidor (Feknous et al., 2022; Zaikina et al., 2024). Nesse contexto,
destaca-se a incorporacao de plantas alimenticias ndo convencionais (PANC), que tem
demonstrado potencial para enriquecer o produto com compostos antioxidantes, fibras
dietéticas e fitoquimicos com propriedades benéficas a saude (Furtado et al., 2019; Giiler-
Akin; Akin, 2007; Shori, 2013). Além de promover melhorias nutricionais, a inclusao
desses ingredientes funcionais contribui para mascarar o sabor caracteristico do leite de
cabra, muitas vezes considerado forte ou desagradavel por alguns consumidores,
favorecendo a aceitagao sensorial do iogurte e estimulando seu consumo (Furtado et al.,
2019). Assim, o iogurte caprino fermentado com bactérias acido-lacticas e enriquecido

com ingredientes funcionais representa uma alternativa promissora no desenvolvimento
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de alimentos probiodticos e funcionais, alinhados as atuais demandas por produtos

saudaveis, naturais ¢ sustentaveis.

3.2 PLANTAS ALIMENTICIAS NAO CONVENCIONAIS (PANC)

As Plantas Alimenticias Nao Convencionais (PANC) representam um vasto grupo
de espécies vegetais nativas e ruasticas, frequentemente subutilizadas ou pouco
conhecidas, especialmente nas areas urbanas (Barbosa et al., 2021). Contudo, sua riqueza
nutricional, que inclui proteinas, vitaminas, minerais, fibras alimentares, compostos
bioativos e antioxidantes torna essas plantas uma alternativa promissora para melhorar a
qualidade da alimentag@o, combater a inseguranca alimentar e gerar renda, sobretudo em
paises em desenvolvimento (Mariutti et al., 2021).

Muitas PANC fazem parte da Lista Nacional de Espécies da Sociobiodiversidade,
um instrumento estratégico para promover cadeias produtivas sustentaveis, valorizando
os saberes dos povos e comunidades tradicionais e agricultores familiares, incentivando
a conservagdo ambiental e o desenvolvimento socioeconomico (Brasil, 2018).
Popularmente conhecidas como “matos” ou “ingo”, essas plantas crescem
espontaneamente em diversos ecossistemas, adaptando-se as condigdes locais com pouca
necessidade de manejo (Liberalesso; Oliveira, 2020).

O interesse crescente pelas PANC deve-se, em parte, ao seu potencial funcional,
jé& que fornecem uma gama significativa de nutrientes e compostos bioativos, como 4cidos
graxos essenciais, fibras e metabdlitos secundarios que despertam atengdo nas industrias
alimenticia, farmacéutica e quimica (Moura et al., 2021).

Entre as PANC, destacam-se as cactaceas, plantas xero6fitas que predominam em
regides aridas e semidridas, com grande diversidade morfologica e ampla distribuicao
geografica (de Araujo et al., 2021). Possui mais de 125 géneros e 2000 espécies presentes
em todo o mundo e o Brasil é considerado o terceiro maior centro de diversidade desta
familia (Ortega-Baes; Godinez-Alvarez, 2006). Algumas destas espécies ja& vém sendo
exploradas comercialmente e outras ainda sdo subutilizadas, como o Cereus jamacaru

DC (de Aratjo et al., 2021).

3.2.1 Cladédio de mandacaru (Cereus jamacaru DC)
O Cereus jamacaru DC, conhecido popularmente como mandacaru, ¢ uma
cactacea tipica do bioma semidrido brasileiro, amplamente distribuida em estados como

Ceara, Paraiba, Pernambuco e Bahia (Da Silveira Agostini-Costa, 2020; Davet et al.,
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2009). Esta planta xerofila de grande porte, que pode atingir até 10 metros de altura,
apresenta elevada adaptabilidade as condigdes ambientais adversas da caatinga, sendo
tradicionalmente utilizada para alimentagdo animal, embora seu potencial nutricional para
consumo humano esteja sendo cada vez mais valorizado (Beraldo-Borrazzo et al., 2021;

Georgin et al., 2020).

Figura 1 - Clad6dio de mandacaru (Cereus jamacaru DC)

Proprio autor (2025)

O mandacaru destaca-se pelo seu alto valor nutricional, especialmente pela
concentragdo significativa de fibras dietéticas e compostos bioativos funcionais (Godard
et al., 2010; Pereira et al., 2013). As fibras alimentares presentes incluem tanto fragdes
soluveis quanto insoluveis, que desempenham papel essencial na saude digestiva e
metabolica (Bulsiewicz, 2023). As fibras insoluveis, compostas por celulose,
hemicelulose e lignina, auxiliam no aumento do volume fecal e na acelerag¢do do transito
intestinal, prevenindo a constipa¢cdo (Shah et al., 2020). Ja as fibras soluveis, como
pectinas e inulina, sdo fermentadas pela microbiota intestinal, gerando &cidos graxos de
cadeia curta (AGCC), principalmente acetato, propionato e butirato, que contribuem para
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a manuten¢do da integridade da mucosa intestinal, modulam a resposta inflamatoria e
influenciam positivamente o metabolismo energético (Ciudad-Mulero et al., 2019; Shah
et al., 2020).

Além das fibras, o mandacaru € rico em compostos bioativos que vao além do
aporte nutricional bésico, incluindo polifendis, flavonoides, carotenoides, vitaminas
antioxidantes (notadamente a vitamina C) e outros metabolitos secundarios com potencial
terapéutico (Ciupei et al., 2024). Esses compostos apresentam agdo antioxidante eficaz,
capaz de neutralizar espécies reativas de oxigénio (ERO) e proteger as células contra o
estresse oxidativo, que ¢ um dos principais mecanismos fisiopatologicos envolvidos no
desenvolvimento de doencas cronicas ndo transmissiveis, como diabetes, doencas
cardiovasculares, cancer e distirbios neurodegenerativos (Dash et al., 2025; Gambini;
Stromsnes, 2022; Gutiérrez-del-Rio et al., 2021).

Polifendis e flavonoides, em particular, possuem multiplas fungdes bioldgicas,
agindo como agentes anti-inflamatdrios, moduladores da expressdao génica e reguladores
da sinalizacdo celular (Borsoi et al., 2023; Safe et al., 2021). Eles contribuem para a
redu¢do da producdo de citocinas pro-inflamatérias e para a melhora do perfil lipidico
sanguineo, exercendo efeitos cardioprotetores e neuroprotetores (Igbal et al., 2023). Além
disso, esses compostos influenciam positivamente a composi¢do e a diversidade da
microbiota intestinal, fortalecendo a barreira intestinal e promovendo a saude
gastrointestinal (Liu et al., 2023; Nemzer et al., 2025). Esse equilibrio no ecossistema
intestinal esta diretamente associado a reducao de processos inflamatérios € a modulagdo
do eixo intestino-cérebro, o que pode auxiliar no controle da ansiedade e favorecer o bem-

estar emocional (Lu et al., 2024; Xiong et al., 2023).

3.3 PARAMETROS COMPORTAMENTAIS: Ansiedade

A ansiedade ¢ uma resposta emocional natural que surge frente a situagdes
desafiadoras, estressantes ou potencialmente ameacadoras (Grogans et al., 2023). Em
muitos casos, essa resposta ¢ adaptativa, preparando o organismo para lidar com riscos
iminentes (Bystritsky; Kronemyer, 2014; Steimer, 2002). No entanto, quando a ansiedade
torna excessiva, persistente e interfere significativamente nas atividades cotidianas,
caracteriza-se como um transtorno de ansiedade (Mishra; Varma, 2023). Os sintomas
incluem preocupagdo excessiva, medo desproporcional, tensdo muscular, irritabilidade,

disturbios do sono ¢ dificuldade de concentragcdo (DeMartini; Patel; Fancher, 2019).
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O cérebro desempenha um papel central na modulagdo da ansiedade (Sasaoka et
al., 2022). Diferentes regides e circuitos neurais estdo envolvidos na regulacdo dessa
emocao (Eslinger et al., 2021), sendo o eixo hipotalamo-hipdfise-adrenal (HHA) uma das
principais vias neuroendocrinas associadas a resposta ao estresse e a ansiedade (Sheng et
al., 2021). Este eixo ¢ responsavel pela regulagdo da secre¢do de cortisol, o principal
hormdnio do estresse no organismo (Hinds; Sanchez, 2022; Sheng et al., 2021).

Diante de um estimulo estressor, o hipotdlamo secreta o hormonio liberador de
corticotropina (CRH), que estimula a hipofise anterior a liberar o hormodnio
adrenocorticotréfico (ACTH). O ACTH, por sua vez, atua sobre as glandulas adrenais,
induzindo a liberagdo de cortisol na corrente sanguinea (Kageyama; Iwasaki; Daimon,
2021). O cortisol exerce efeitos essenciais para a adaptacao ao estresse, como o0 aumento
da disponibilidade de glicose, modulacdao do metabolismo energético e supressao de
respostas imunes e inflamatorias (Al-Suhaimi; Khan, 2022; Yeager et al., 2018).

Em individuos com transtornos ansiosos, o eixo HHA frequentemente apresenta
hiperatividade ou desregulacdo, levando a secre¢do cronica e exacerbada de cortisol,
mesmo na auséncia de ameacas reais (Faravelli, 2012). Esse desequilibrio favorece a
manuten¢do dos sintomas ansiosos e estabelece um ciclo vicioso, no qual o estresse
cronico perpetua a disfun¢@o neuroendocrina (Toufexis et al., 2014).

Além do eixo HPA, o cértex pré-frontal exerce um papel crucial na regulagio
emocional, sendo responsavel pela avaliagdo cognitiva de estimulos e pelo controle das
respostas geradas por estruturas limbicas, especialmente a amigdala, que processa
informagoes relacionadas ao medo e ao perigo (Bouras; Mack; Gao, 2023; Gupta et al.,
2011; Simi¢ et al., 2021).

Do ponto de vista neuroquimico, os neurotransmissores serotonina, noradrenalina
e acido gama-aminobutirico (GABA) s3o fundamentais na modula¢do da ansiedade
(Alizadeh Pahlavani, 2024; Chen; Xu; Chen, 2021). A serotonina, por meio da ativacao
de receptores como 5-HT1A e 5-HT2, exerce efeito ansiolitico e modulador do humor
(Karayol et al., 2021; Lin et al., 2023). A noradrenalina, associada a vigilancia e resposta
ao estresse, quando em niveis elevados, pode intensificar a reatividade emocional e os
sintomas ansiosos (Bouras; Mack; Gao, 2023). O GABA, principal neurotransmissor
inibitério do sistema nervoso central, exerce agdo ansiolitica por meio da redugdo da
excitabilidade neuronal (Cutler; Mattingly; Maletic, 2023; Zhu et al., 2024).

A avaliagdo dos comportamentos relacionados a ansiedade em modelos animais

representa uma ferramenta robusta na neurociéncia comportamental, permitindo tanto a
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compreensdo dos mecanismos neurobioldgicos subjacentes quanto a avaliacdo de
potenciais interven¢des nutricionais (Zhao et al., 2023). Esses comportamentos sdo
avaliados por meio de paradigmas que exploram o conflito natural entre a tendéncia a
exploracdo de ambientes novos € a aversdo a situacdes potencialmente ameagadoras
(Campos et al., 2013; Zhao et al., 2023). Dentre os testes mais utilizados destacam-se o
Labirinto em Cruz Elevado (LCE), o Campo Aberto (CA) e a Caixa Claro-Escuro (CCE)
(Zhao et al., 2023). O LCE avalia ansiedade pelo conflito entre a aversao a espagos abertos
e elevados e a tendéncia exploratoria: mais tempo e entradas nos bragos abertos indicam
efeito ansiolitico (Bradley et al., 2007). No Campo Aberto, a preferéncia pelas bordas
(corners) e a evitagdo da area central indicam ansiedade, permitindo também avaliar a
atividade locomotora (Nava-Mesa; Lamprea; Munera, 2013). E a CCE mede a atracao
por ambientes protegidos versus a exploracdo: animais ansiosos permanecem mais no
compartimento escuro, enquanto maior tempo e entradas no claro sugerem reducio da
ansiedade, sendo sensivel a respostas rapidas ao estresse e a ansioliticos (Bourin; Hascoét,
2003).

Estudos recentes demonstram efeitos distintos de intervengdes nutricionais sobre
a ansiedade em modelos animais de varias fazes da vida. de Melo et al. (2025) observaram
efeito ansiogénico do consumo materno de abacate, evidenciado pela reducdo da
exploragdo nos bragos abertos do LCE, aumento da permanéncia na regido central no CA
e reducdo to tempo no compartimento escuro no CCE. Dutra et al. (2025b) com iogurte
caprino contendo mandacaru, Pereira et al. (2025) com baru e Dutra et al. (2025a) com
6leo de castanha-do-brasil relataram efeitos ansioliticos, demonstrados pelo aumento da
exploracdo no LCE, maior permanéncia na area central do CA e redugdo da ansiedade no
CCE, frequentemente associados a efeitos metabolicos e antioxidantes benéficos (Quadro
2).

Entre animais idosos, estudos com diferentes intervencdes nutricionais, incluindo
farinha de palma (Moura et al., 2023), castanha de caju (Dias et al., 2023), polpa de pequi
(Kindelan et al., 2023), mistura de baru e soro de leite caprino (Bido et al., 2023) e leite
de jumenta (Araujo et al., 2023), relataram efeitos ansioliticos semelhantes. Esses efeitos
se manifestaram por maior exploracdo dos bragos abertos no LCE, aumento da
permanéncia na regido central no CA e redugdo to tempo no compartimento escuro no

CCE (Quadro 2).
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Quadro 2 - Resultados de ansiedade avaliados por testes comportamentais

Artigo Testes aplicados Resultados em ansiedade
Melo et al, 2025 LCE,CA,CCE  Ansiogénico: | tempo/entradas bragos
(Abacate) abertos (LCE), 1 centro (CA), 1
evitacdo (CCE)
Dutra et al., 2025b LCE,CA,CCE  Ansiolitico: 1 exploragdo bracos

(Iogurte + Mandacaru)

Pereira et al., 2025

(Baru)

Dutra et al., 2025a (Oleo
de Castanha-do-Brasil)
2023

Moura et al.,

(Farinha de Palma)

Dias et al., 2023

(Castanha de Caju)

Kindelan et al., 2023
(Polpa de Pequi)

Bid6 et al., 2023 (Baru +

Soro Caprino)

Aragjo et al., 2023 (Leite

de Jumenta)

LCE, CA, CCE

LCE, CA, CCE

LCE, CCE

LCE, CA, CCE

LCE, CA, CCE

LCE, CA, CCE

LCE, CA, CCE

abertos (LCE), 1 permanéncia central
(CA), | compartimento escuro (CCE)
Ansiolitico: 1 entradas/tempo bragos
abertos (LCE), | ~corners e
compartimento escuro (CA/CCE)
Ansiolitico: 1 entradas/tempo bragos
abertos (LCE), 1 exploragdo central
(CA), | ansiedade (CCE)

Ansiolitico: 1 tempo/entradas bragos
abertos (LCE), | compartimento escuro
(CCE)
Ansiolitico: 1 exploragdo bragos
abertos (LCE), 1 permanéncia central
(CA), | compartimento escuro (CCE)
Ansiolitico: 1 bragos

(LCE),

exploracao
abertos | corners e
compartimento escuro (CA/CCE)
Ansiolitico: 1 tempo bracos abertos
(LCE), 1 exploragao central (CA), |
compartimento escuro (CCE)
Ansiolitico: 1 tempo/entradas bragos
(LCE), |

abertos corners €

compartimento escuro (CA/CCE)

LCE - Labirinto em Cruz Elevado; CA — Campo Aberto; CCE — Caixa Claro-Escuro.

No ambito neurobioldgico, hd uma correlagdo entre estresse oxidativo e

transtornos de ansiedade (Krolow et al., 2014). O estresse oxidativo € caracterizado pelo

desequilibrio entre a produgdo de espécies reativas de oxigénio (ERO) e a capacidade dos
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sistemas antioxidantes enddgenos, resultando em danos a lipidios e proteinas (Aranda-
Rivera et al., 2022). O cérebro, por apresentar alta taxa de consumo de oxigénio,
abundancia de acidos graxos poli-insaturados e baixa capacidade antioxidante relativa, ¢
particularmente vulneravel a esse processo (Ozdemir et al., 2023; Trofin et al., 2025).

A elevagdo dos niveis de ERO promove disfuncdo mitocondrial, peroxidagao
lipidica e ativagcdo de vias prd-inflamatorias, afetando diretamente regides cerebrais
criticas para a regulacdo emocional, como o hipocampo, a amigdala e o cortex pré-frontal
(Olufunmilayo; Gerke-Duncan; Holsinger, 2023; Salim, 2017). Esse cenario compromete
a sintese de ATP, favorece a excitotoxicidade e prejudica a neurotransmissdo,
especialmente nos sistemas gabaérgico (Salim, 2017), glutamatérgico e serotoninérgico
(Jietal., 2023).

Outro aspecto relevante na compreensao da ansiedade ¢ sua interagado bidirecional
com o trato gastrointestinal, conhecida como eixo intestino-cérebro (Lu et al., 2024). Este
eixo ¢ mediado por vias neurais, hormonais e imunolodgicas, permitindo uma comunicagao
constante entre o cérebro e o intestino, o que impacta diretamente tanto na regulagdo

emocional quanto na homeostase (Appleton, 2018; Rutsch; Kantsjo; Ronchi, 2020).

3.4 MICROBIOTA: Eixo Intestino-Cérebro

A microbiota intestinal ¢ um ecossistema complexo e dindmico que desempenha
um papel central na fisiologia e satide dos organismos eucaridticos, especialmente dos
humanos (Colella et al., 2023). Essa comunidade ¢ composta por trilhdes de micro-
organismos, incluindo bactérias, fungos e virus, que coexistem em equilibrio com o
hospedeiro (Hou et al., 2022). A composi¢do e diversidade da microbiota sio moldadas
por fatores genéticos, ambientais, dieta, estilo de vida, uso de medicamentos e exposi¢ao
a patogenos, o que ressalta sua plasticidade e importancia adaptativa (Thursby; Juge,
2017).

Além de sua funcdo tradicional na digestdo e absor¢ao de nutrientes (Rowland et
al., 2018), a microbiota atua como um 6rgao metabdlico ativo, sintetizando vitaminas,
aminoacidos, acidos graxos de cadeia curta (AGCC) e outros metabdlitos bioativos que
influenciam diretamente a fisiologia do hospedeiro (Olofsson; Biackhed, 2022).

Os AGCC promovem a satude intestinal por diversos mecanismos moleculares,
incluindo a inibi¢ao da histona desacetilase (HDAC), que altera o perfil de acetilacio das
histonas e consequentemente a expressao génica em células do sistema imune e epitélio

intestinal, resultando em respostas anti-inflamatorias e refor¢o da tolerancia imunolédgica

29



(Ranjbar et al., 2021). Além disso, eles ativam receptores acoplados a proteina G, como
GPR41, GPR43 e GPR109A, localizados em células epiteliais, imunoldgicas e neurais,
que modulam a secrecdo de hormonios intestinais, a atividade das células T reguladoras,
a produgdo de citocinas anti-inflamatorias e o metabolismo energético do hospedeiro
(Cong; Zhou; Zhang, 2022; Sun et al., 2017).

Diversos microrganismos intestinais exercem papé€is fundamentais na
modulagdo do eixo intestino-cérebro, podendo atuar de forma benéfica ou prejudicial
(Tabela 3) (Loh et al., 2024). O Helicobacter pylori ¢ um exemplo cléssico, relacionado
ao aumento do risco de doencas neurodegenerativas, como Alzheimer e Parkinson, além
de transtornos depressivos. Esse microrganismo promove inflamacdo cronica com
liberacao de citocinas pro-inflamatérias, como IL-6 e TNF-a, que aumentam a
permeabilidade da barreira hematoencefalica e estimulam de forma persistente o eixo
hipotalamo-hip6fise—adrenal, mantendo um estado de estresse e disfungdes metabdlicas
e cognitivas (Ah-Mee e Tsunoda, 2022; Du et al., 2025; Wang et al., 2025).

Da mesma forma, Campylobacter jejuni tem sido fortemente associado a
sintomas ansiosos ¢ depressivos. Esse efeito ¢ mediado pela inflamacdo intestinal
persistente, pelo aumento da permeabilidade intestinal e pela ativagdo exacerbada da
resposta imune e do eixo HPA (Goehler et al., 2008; Imbrea et al., 2024; Rathinam et al.,
2009). Outro exemplo ¢ o Clostridioides difficile, cuja infeccdo provoca disbiose
intestinal, piora da funcdo cognitiva e aumento do risco de depressdao. Os mecanismos
envolvidos incluem a producdo das toxinas A ¢ B que desencadeiam danos diretos as
células intestinais e desregulam a resposta imune local. Paralelamente, ha uma redugdo
das bactérias produtoras de butirato, um 4cido graxo de cadeia curta essencial para a
manutencdo da integridade da mucosa intestinal e da regulag¢@o anti-inflamatéria. Essa
combinagdo favorece a indugao de um estado de inflamacao crénica, acompanhado pelo
aumento do estresse oxidativo, que intensifica a lesdo tecidual e perpetua o desequilibrio
na homeostase intestinal (Boustany; Feuerstadt; Tillotson, 2024). Adicionalmente,
bactérias da familia Enterobacteriaceae estdo associadas ao aumento da resposta
inflamatoria sist€mica, a exacerbagdo de sintomas depressivos e a déficits cognitivos, por
meio da producao de lipopolissacarideos (LPS) capazes de translocar para a circulagao,
ativar receptores TLR4, induzir resposta imune exacerbada e estimular a secrecdo de
cortisol via ativa¢ao do eixo HHA (Di Vincenzo et al., 2024).

Em contrapartida, diversos microrganismos considerados benéficos exercem

fungdes neuroprotetoras ao modular neurotransmissores, reduzir a inflamagao e reforgar
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a integridade da barreira intestinal (Sittipo et al., 2022). O género Bifidobacterium ¢é
amplamente estudado e associado a redu¢do de sintomas de ansiedade e depressdo, bem
como a melhora da cogni¢ao e da memoria. Seus efeitos ocorrem por meio da producdo
de acidos graxos de cadeia curta (AGCC), como o acetatoque exercem efeitos benéficos
sobre o metabolismo e a sinalizag¢do celular; da modulagao de neurotransmissores, como
GABA ¢ serotonina, que influenciam diretamente a comunica¢do no eixo intestino-
cérebro; do fortalecimento do epitélio intestinal, garantindo maior integridade da barreira
contra agentes nocivos; ¢ da regulagdo da resposta imune, que contribui para o equilibrio
entre tolerancia e defesa frente a patogenos (Abdulgadir; Engers; Al-Sadi, 2023; Gavzy
et al., 2023).

De forma semelhante, espécies de Lactobacillus exercem impacto positivo
sobre o humor e os sintomas depressivos por meio de multiplos mecanismos interligados.
Esses microrganismos sdo capazes de produzir neurotransmissores, como GABA e
serotonina, que participam diretamente da regulacdo da comunica¢do no eixo intestino-
cérebro e¢ modulam circuitos neuronais relacionados ao bem-estar. Além disso,
influenciam a expressdao ¢ a sensibilidade dos receptores GABAérgicos no sistema
nervoso central, favorecendo o equilibrio entre excitagdo e inibicdo neuronal.
Paralelamente, promovem a indu¢do de 4cidos graxos de cadeia curta (AGCC),
compostos com propriedades anti-inflamatdrias e neuroprotetoras, e reduzem a liberagao
de citocinas pro-inflamatorias, como IL-6 e TNF-a, que estdo associadas a
neuroinflamacdo e ao agravamento de quadros depressivos. Em conjunto, esses efeitos
contribuem para atenuar a hiperatividade do eixo hipotdlamo—hipofise—adrenal (HHA),
reduzindo os niveis de estresse cronico e melhorando a regulacdo das respostas
emocionais e fisiologicas (Dicks, 2022; Rajanala et al., 2021; Tette et al., 2022).

Outra bactéria de grande relevancia € a Akkermansia muciniphila, que reforga a
integridade da barreira intestinal e protege contra processos inflamatorios associados a
distiurbios do humor. Tal efeito ocorre pela estimulacdo da secrecdo de mucina e pela
redu¢do da endotoxemia metabodlica, modulando a inflamacao sistémica (Mo et al., 2024).
Por fim, Coprococcus spp. esta associado ao bem-estar psicoldgico e a maior resiliéncia
ao estresse, oferecendo protecdo contra quadros depressivos. Seus efeitos resultam da
produgdo de butirato, da ativacdo das vias dopaminérgicas e serotoninérgicas, além da
modulacdo da inflamacdo e da permeabilidade intestinal. As vias dopaminérgicas sao
circuitos neuronais que utilizam a dopamina como neurotransmissor, desempenhando

papel na motivagdo, no prazer, na recompensa, no comportamento emocional e no
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controle motor. Ja as vias serotoninérgicas utilizam a serotonina e estdo envolvidas na
regulacdo do humor, do sono, do apetite, da cogni¢do e das respostas emocionais. (Singh
et al., 2023; Xu et al., 2024).

Dessa forma, a microbiota intestinal emerge como um elemento-chave para a
saude integrada, conectando o ambiente intestinal, o sistema imunoldgico, o metabolismo
e o sistema nervoso, cuja manutencdo da eubiose ¢ essencial para prevenir doengas
sistémicas e neuropsiquiatricas, € para promover o bem-estar fisico e mental de maneira
ampla e duradoura.

Diante do que foi exposto, o desenvolvimento de alimentos funcionais, como o
iogurte caprino adicionado do cladédio de mandacaru, que integrem valor nutricional,
beneficios a satde e sustentabilidade ambiental, especialmente em regides de clima
semiarido, apresenta-se como uma alternativa com elevado potencial nutricional e
probiodtico, indicado para populacdes com restricdes alimentares, além de contribuir para
a saude intestinal e imunologica. A incorporagdo do mandacaru em produtos alimenticios
fermentados, como o iogurte caprino, representa uma estratégia inovadora para agregar
valor funcional e nutricional aos alimentos, a0 mesmo tempo que promove a valorizagao
da biodiversidade regional ¢ o desenvolvimento socioecondomico das comunidades
tradicionais do semiarido. Dessa forma, a integracdo entre tecnologia alimentar, nutri¢ao
funcional e sustentabilidade contribui para o avango de solugdes alimentares que atendem
as demandas contemporaneas por produtos saudaveis, acessiveis ¢ ambientalmente

responsaveis.
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Quadro 3 - Microrganismos intestinais: classifica¢do, efeitos no eixo intestino-cérebro e mecanismos envolvidos

Microrganismo Classificacio  Efeito no eixo intestino-cérebro Mecanismo envolvido Referéncia
Helicobacter pylori ~ Maléfico Aumento do risco de doenga de Aumenta citocinas pré-inflamatorias (IL-6, Ah-Mee e
Alzheimer, Parkinson e transtornos TNF-a); compromete a barreira Tsunoda (2022)
depressivos; induz ativagdo cronica hematoencefalica Du et al., (2025)
do eixo HPA Wang et al
(2025)
Campylobacter Maléfico Induz  sintomas  ansiosos e Aumento da permeabilidade intestinal; Goehler et al.
jejuni depressivos ativacdo de células dendriticas; inflamacao (2008)
persistente; aumento da sinalizagdo do eixo Imbrea et al.
HPA (2024)
Rathinam et al.
(2009)
Clostridioides Maléfico Associado a disbiose intestinal, Producdo de toxinas A e B; reducdo de Boustany et al.
difficile depressdo e piora da fungdo bactérias produtoras de butirato; indugdo de (2024)
cognitiva inflamacgao cronica e estresse oxidativo
Enterobacteriaceae  Maléfico Aumenta resposta  inflamatéria Producdo de lipopolissacarideos (LPS); Di Vincenzo et
sistémica, exacerba sintomas translocagdo bacteriana; ativagdo imune via al. (2024)

depressivos € ansiosos

TLR4; indugdo de cortisol pelo eixo HPA
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Bifidobacterium spp.

Lactobacillus spp.

Akkermansia

muciniphila

Coprococcus spp.

Benéfico

Benéfico

Benéfico

Benéfico

Reduz ansiedade e

melhora cognicdo e

fortalece barreira intestinal

Diminui sintomas depressivos

ansiosos; melhora do humor

depressao;

memoria;

€

Protege contra estresse, ansiedade e

sintomas depressivos; reforga

integridade da barreira intestinal

a

Associado a maior resiliéncia ao

estresse, melhora do humor

protegdo contra depressao

€

Produ¢do de SCFAs (acetato, lactato);

estimulo de neurotransmissores (GABA,

serotonina); modulacdo da resposta imune

Produz GABA e serotonina; regula receptores
GABA¢érgicos no SNC; induz SCFAs; reduz
IL-6/TNF-a; diminui hiperatividade do eixo
HHA

Estimula reduz

secrecdo de mucina;

endotoxemia metabolica ¢ inflamacgao
sistémica

Produz butirato; estimula vias dopaminérgicas
e serotoninérgicas; modula inflamagdo e

permeabilidade intestinal

Abdulgadir et a.
(2023)

Al-Sasi (2023)
Gavzy et al
(2023)

Dicks, 2018
Rajanala et al.
(2021)

Tette et al
(2022)

Mo et al. (2024)

Singh et al
(2023)
Xu et al. (2024)
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4 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Figura 2 — Elaboragao e caracterizagdo dos iogurtes caprinos

Farinha do Cladodio

<
[ Coleta dos cladodios }

'

[ Higienizacao e sanitizacao }

‘

[ Cortes em fatias de 1 cm J

‘

([ Secagem (55¢1°C)/26h |

‘

[ Tamizada ]

.

[ Embalada e congelada J

Togurte Caprino

'

[ Pasteurizacao do leite (65+1 °C/30min) ]

'

[ Adig¢ao de 10% de sacarose ]

'

[ Tratamento térmico 90°C/10min J

'

[ Resfriamento a 45° ]

'

[ Cultura Starter (0,4g/L) J

‘

( Fermentacio (45£1 °C/4h) ]

‘

[ Resfriamento (4+1°C) ]

'

[ Homogeneizag¢ao (quebra do coagulo) ]

‘

[ Adigao da farinha do cladédio |

‘

[ Envase e armazenamento ]

Caracterizacio fisico-quimica, determinacio e quantificacio dos compostos

bioativos e perfil de acidos graxos dos iogurtes caprinos
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Figura 3 — Ensaio biologico

A ( LCE
\ ca \
CCE
- Testes
Iratamento por gavagem comportamentais
Semanas l l’ l’ l J’
0 1 2 3 4 5
.| 5= Controle Eutanasia
=
. 5| M Togurte Caprino (.) Bioquimica/RMN
Q

. o . .
M Togurte Caprino +7% da farinha de mandacaru (,) MDA/Acidos graxos/CT/TG

@ Acidos graxos/CT/TG/Microbiota

2 ml de iogurte

—JL JL _JL J

@ MDA/Carbonilas/Acidos graxos

(Cereus Jamacaru DC.)

Analises realizadas

* Murinometria

* Bioquimica

* Ressonancia Magnética Nuclear no soro sanguineo

* Perfil de acido graxo do cérebro e figado

* Colesterol e triglicerideo hepatico e fecal

+ Indice de risco coronariano, indice de risco cardiovascular e o indice de adiposidade
* Malondialdeido do cérebro e figado

* Carbonila do cérebro

* Microbiota fecal

RMN - Ressonéncia Magnética Nuclear; MDA — Malondialdeido; CT — Colesterol; TG — Triglicerideo.

Primeiramente, foi conduzido o processamento da farinha do cladodio de
mandacaru (Cereus jamacaru DC.), que envolveu diferentes etapas de preparacao.
Inicialmente, os cladodios foram colhidos manualmente e submetidos a um processo de
higienizagdo e sanitizagdo rigoroso, visando garantir a eliminacdo de impurezas e
microrganismos contaminantes. Em seguida, foram cortados em fatias padronizadas de
aproximadamente 1 cm de espessura, favorecendo a uniformidade da secagem. O material
foi entdo submetido a secagem em estufa com circulagdo de ar for¢cado a 55 + 1 °C por
26 horas, até atingir um teor de umidade adequado para conservagdo. Posteriormente, 0s
cladddios secos foram triturados e tamizados, resultando em um pé fino homogéneo, que
foi acondicionado em embalagens herméticas e armazenado sob congelamento para

posterior utilizacao no preparo das formulagdes.
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Com a farinha devidamente processada, foram elaboradas duas formulagdes
distintas de iogurte caprino: (1) iogurte caprino sem adi¢do de farinha e (2) iogurte caprino
adicionado de 7% da farinha do cladédio de mandacaru. O processo de elaboragdo do
iogurte envolveu a pasteurizacdo do leite caprino, a adicdo de sacarose, o tratamento
térmico, a inoculagdo com cultura starter, seguida da fermentacdo e resfriamento. Apos
a homogeneiza¢do do coagulo, a farinha do claddédio foi incorporada na formulagdo
especifica, sendo entdo realizado o envase e o armazenamento refrigerado.
Posteriormente, foram determinadas as caracteristicas fisico-quimicas das amostras,
incluindo a composi¢ao centesimal (umidade, proteinas, lipidios, cinzas e carboidratos).
Também foram analisadas as propriedades bioativas, por meio da quantificagdo dos
compostos fenolicos totais e dos flavonoides, além da determinacao da atividade
antioxidante pelos métodos FRAP (Poder Antioxidante de Reducao do Ferro) e ABTS
(Capacidade Antioxidante do Radical Cationico ABTS<"). Adicionalmente, o perfil de
acidos graxos das formulagdes foi determinado, visando avaliar o potencial funcional do
produto.

No ensaio biologico, foram utilizados 30 ratos machos jovens da linhagem
Wistar, distribuidos em tré€s grupos experimentais: (1) grupo controle, que recebeu apenas
agua destilada; (2) grupo que recebeu iogurte caprino (IC); e (3) grupo que recebeu
iogurte caprino adicionado de 7% da farinha do cladédio de mandacaru (ICM). Os
animais dos grupos tratados foram suplementados diariamente, por gavagem, com 2 mL
do respectivo iogurte durante 30 dias consecutivos. Durante todo o periodo experimental,
foram monitorados semanalmente o peso corporal € o consumo de. Ao término do periodo
de suplementagdo, os animais foram submetidos aos testes comportamentais com o
objetivo de avaliar parametros relacionados a ansiedade. Para isso, foram empregados
trés protocolos complementares: o Labirinto em Cruz Elevado (LCE), o Campo Aberto
(CA) e a Caixa Claro-Escuro (CCE), reconhecidos como modelos preditivos de
comportamento ansioso em roedores.

Ap0s a realizacdo dos testes comportamentais, os animais foram eutanasiados
para a coleta de sangue, o qual foi utilizado em analises bioquimicas para determinacao
dos niveis de glicose, triglicerideos, colesterol total, HDL, LDL e enzimas hepaticas.
Também foram realizadas analises metabdlicas do soro sanguineo por meio de
espectroscopia de Ressonancia Magnética Nuclear (RMN). Em seguida, foram removidos
e pesados o cérebro, o figado e os depdsitos de gordura mesentérica, retroperitoneal e

epididimal. Os tecidos cerebrais e hepaticos foram fracionados: uma parte foi destinada a
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analise do teor de lipidios totais e da composi¢do de acidos graxos; outra parte foi
utilizada para quantificagdo do malondialdeido (MDA), marcador de peroxidagdo
lipidica, e de carbonilas proteicas, indicativas de estresse oxidativo proteico. Além disso,
foram quantificados os niveis de triglicerideos e colesterol no figado e nas fezes, bem
como avaliados os indices de adiposidade, coronariano e cardiovascular.

Por fim, as amostras fecais foram coletadas e armazenadas sob congelamento
para posterior analise da microbiota intestinal. O sequenciamento do gene 16S rRNA foi
empregado para identificar e quantificar a composi¢ao bacteriana, possibilitando avaliar
potenciais alteracdes na comunidade microbiana induzidas pelo consumo dos diferentes

tratamentos.
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5 RESULTADOS

Os resultados desta tese foram organizados em dois artigos cientificos originais,
ambos submetidos a periddicos de reconhecida relevancia na darea de Ciéncia de
Alimentos, selecionados com base na classificagdo Qualis no quadriénio 2017-2020. O
primeiro artigo foi publicado na revista Food Bioscience, classificada como Qualis A2 e
com fator de impacto 5.9. E o segundo artigo foi publicado na revista Physiology &

Behavior, igualmente classificada como Qualis A2, com fator de impacto 2.5.

Artigo 1 — Metabolomic analyses reveals changes in the serum lipoproteins of young rats

that consumed goat yogurt added with Cereus jamacaru DC.

Artigo 2 - Consumption of goat yogurt enriched with Cereus jamacaru DC. modulates

the gut-brain axis inducing anxiolytic-like behavior in young rats
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ARTICLE INFO ABSTRACT

Keywords: The objective was to investigated the metabolic profile of rat serum, using the 'H NMR technique, after the
GOﬁf "‘i“{ animals’ ingestion of goat milk yogurt enriched with mandacaru cladode, and the related physical and
Amino acids biochemical parameters. The animals were divided into 3 groups: the Control Group (GC) received distilled
L“," fét water; the Goat yogurt (YG) group; and the group which consumed goat yogurt with 7 % mandacaru cladode
Oxidative stress o < < . i

Dyslipidemia flour (MYG). Body weight, food consumption, physical parameters, and coronary and cardiovascular risk indices

were evaluated. Blood serum metabolomics was analyzed using Nuclear Magnetic Resonance (NMR), lipid
profile, blood glucose, and liver enzymes. Hepatic and fecal cholesterol and triglyceride concentrations and
malondialdehyde in the liver were determined. An increase in body weight, food consumption, body fat, car-
diovascular and coronary indices lipid profile, and blood glucose was observed for the MYG group. In the NMR
exam, a tendency towards separation from the amino acids methionine and leucine was observed in the YG
compared to the MYG, and in LDL and cholesterol for the MYG compared to the GC. In liver function, there was
an increase in liver enzymes and cholesterol and hepatic triglyceride concentrations in the YG and MYG groups
compared to the GC. The consumption of goat milk yogurt to which was added mandacaru cladode resulted in
dyslipidemia, increased blood glucose level, and a greater risk of developing coronary disease in addition to
inducing hepatic oxidative stress. The presence of non-alcoholic fatty disease observed in the YG and MYG
groups was possibly due to the high concentrations of fatty acids present in the goat milk yogurt.

1. Introduction

Yogurt made from goat’'s milk has become popular due to its distinct
nutritional and functional properties (Lajnaf et al., 2023). An important
characteristic of this product is its easy digestibility and lower pro-
pensity to cause allergies compared to bovine milk (Sousa et al., 2019;

Watkins et al., 2021). Furthermore, it is recognized as being an abundant
source of several components beneficial to health, including amino
acids, bioactive peptides, and essential fatty acids (Ma et al., 2023).
Among the predominant fatty acids, polyunsaturated ones stand out,
mainly omega-3 and conjugated linoleic acid (CLA). Omega-3 fatty
acids, such as eicosapentaenoic acid (EPA), docosahexaenoic acid
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ARTICLE INFO ABSTRACT

Keywords: The aim of this study was to evaluate the effect of consuming goat’s milk yogurt supplemented with mandacaru
Anxiety ) cladode flour on anxiety-related behavior and the gut-brain axis in young rats. The animals were divided into
Neuroprotection three groups: Control Group (CG), which received distilled water; the Goat’s Milk Yoghurt Group (YG), treated

Fecal microbiota
Oxidative stress
Bioactive compounds

with pure goat’s milk yoghurt; and a Goat’s Milk Yoghurt with Mandacaru Group (YGM), which received goat’s
milk yoghurt supplemented with 7 % mandacaru cladode flour. Anxiety-like behavior was assessed using the
Elevated Plus Maze, Open Field, and Light-Dark Box tests. Levels of malondialdehyde, carbonyl compounds, and
the brain fatty acid profile were also evaluated. The YG and YGM groups spent more time in the open arms and in
the center of the maze compared to the CG, with the YGM group showing a greater time and number of entries
into the open arms than the YG group. Both groups exhibited increased locomotion, rearing behavior, and spent
less time in the corners of the open field in comparison to the CG, with the YGM group showing greater
ambulation than the YG group. In the light-dark box, both YG and YGM groups remained longer in the light
compartment than the CG. A reduction in brain malondialdehyde and carbonyl compound levels was observed in
both the YG and YGM groups. The YGM group also showed positive modulation of the fecal microbiota, with
increased microbial diversity and richness, particularly an increase in the beneficial genera Blautia and Fusica-
tenibacter, compared to both the YG and CG groups. In conclusion, the consumption of goat’s milk yogurt
enriched with mandacaru cladode flour modulated the gut-brain axis in young rats, contributing to the induction
of anxiolytic-like behavior.

1. Introduction northeastern states such as Bahia, Pernambuco, and Ceara, as well as
other areas of the caatinga biome [1]. Mandacaru is a resilient cactus
The cladodes of mandacaru (Cereus jamacaru) are structures found in that thrives in arid environments and is well known for its adaptations to

plants native to the semi-arid region of Brazil, predominantly in help it survive under adverse conditions [2]. Regarding its nutritional
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Com base nos resultados obtidos, pode-se concluir que a hipotese inicial, de que
a adigdo de farinha do cladodio de mandacaru ao iogurte de leite de cabra traria beneficios
a saude dos ratos, ndo se confirmou integralmente. Embora tenham sido observados
efeitos positivos sobre o eixo intestino-cérebro, a formulacdo induziu alteragdes
metabdlicas indesejaveis, como dislipidemia, hiperglicemia e possivel risco aumentado
para doencas hepaticas e cardiovasculares.

Por outro lado, destaca-se o efeito benéfico do iogurte enriquecido com farinha
de cladodio de mandacaru sob a modulacao da microbiota fecal, com aumento de géneros
benéficos como Blautia e Fusicatenibacter, associando-se a reducdo de comportamentos
ansiosos e a protecao cerebral contra o estresse oxidativo, refletida pela diminui¢cao
significativa dos niveis de malondialdeido e carbonilas no cérebro dos animais.

Portanto, os dados indicam que, apesar dos efeitos metabolicos adversos, a
suplementagdo com cladoédio de mandacaru pode ter implicacdes promissoras na
promocao da satide mental por meio da modulacdo da microbiota intestinal e da protegao
antioxidante.

Como perspectiva para pesquisas futuras, sugere-se a avaliagdo dos efeitos dessa
formulagdo em modelos de desnutricdo, considerando que tanto o iogurte de leite de cabra
quanto o mandacaru sdo alimentos que estdo disponibilizados em contextos de
vulnerabilidade nutricional. Investigar se a combinag¢do desses ingredientes poderia
contribuir para a recuperacdo do estado nutricional e para a modulagdo de parametros
metabdlicos e comportamentais em ratos desnutridos poderia revelar novos potenciais

terapéuticos e funcionais da formulagao.
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7 PRINCIPAIS CONTRIBUICOES TECNICO-CIENFIFICAS

As principais contribuigdes técnico-cientificas incluem a publicagdo de 14
artigos cientificos, sendo autora correspondente em oito deles. Também contribui com
quatro capitulos de livros, dos quais dois foram publicados na obra Nutri¢do de Precisdo:
Fundamentos e Aplicagoes € um na obra Principios de Neurociéncias: Inovagdo
Tecnologica e Saude Baseada em Evidéncias. O quarto capitulo foi publicado em uma
obra internacional intitulada Dietary Induction Models of Nutritional Disorders in
Rodents.

Participei do VII Congresso Internacional de Satde e Meio Ambiente no ano de
2025 (CINASAMA), que foram publicados mais cinco capitulos de livros. Além disso,
publiquei mais de 70 resumos publicados nos anais na Associag¢ao Brasileira de Nutri¢ao

(ABRAN).

Artigos publicados

e In vitro antidiabetic activity of facheiro (Pilosocereus pachycladus) mucilage and
its effects on glycaemic, renal and hepatic parameters in obese rats. JOURNAL
OF FUNCTIONAL FOODS

e Maternal supplementation with Dipteryx alata Vog. modulates fecal microbiota
diversity, accelerates reflex ontogeny, and improves non-associative and spatial
memory in the offspring of rats. BRAIN RESEARCH

e Impact of preconceptional intermittent fasting on reflex ontogenesis, physical and
somatic development of the offspring of Wistar rats. BRAIN RESEARCH

e Avocado (Persea americana Mill.) consumption during pregnancy and lactation
induces anxiogenic-like behavior, cerebral oxidative stress and compromises fecal
microbiota in rat offspring. BRAIN RESEARCH

e Effectiveness of Dipteryx alata Vog. in modulating anxiety, metabolic health, and
reproductive parameters in rats treated during pregnancy and lactation. BRAIN
RESEARCH

e Characterization of flours from the aroeira leaf (Schinus terebinthifolius Raddi),
obtained by different drying methods. JOURNAL OF CHROMATOGRAPHY B-
ANALYTICAL TECHNOLOGIES IN THE BIOMEDICAL AND LIFE
SCIENCES

e Exploring the Potential Hepatoprotective Properties of Cactus (Cactaceae) in
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Liver Health and Disease Management: A Brief Review. LIVERS

Exploring the potential of the tropical almond (Terminalia catappa L.): Analysis
of bioactive compounds, morphology and metabolites. INDUSTRIAL CROPS
AND PRODUCTS

Intermittent fasting associated with coconut oil (Cocos nucifera L.) alters gut-liver
axis parameters in diet-induced obese rats. NUTRITION

Repeated donkey milk consumption reduces anxiety-like behaviors and brain
oxidative damage to lipids in mice. BEHAVIOURAL BRAIN RESEARCH

Mix of almond baru (Dipteryx alata Vog.) and goat whey modulated intestinal
microbiota, improved memory and induced anxiolytic like behavior in aged rats.
JOURNAL OF PSYCHIATRIC RESEARCH

Consumption of cashew nut induced anxiolytic-like behavior in dyslipidemic rats
consuming a high fat diet. BEHAVIOURAL BRAIN RESEARCH

Maternal rat prenatal and neonatal treatment with pequi pulp reduces anxiety and
lipid peroxidation in brain tissue of rat offspring at adolescence. HELIYON
Cactus flour (Opuntia ficus-indica) reduces brain lipid peroxidation and anxious-

like behavior in old Wistar rats. PHYSIOLOGY & BEHAVIOR

Capitulos de livros

Non-clinical study designs: treatment and prevention of diseases. Non-clinical
study designs: treatment and prevention of diseases

Intervengdes nutricionais que modulam o neurocomportamento

Programacdo Fetal e Doengas Cronicas

Fundamentos da Metabolomica

Intervengdes nutricionais que modulam o neurocomportamento

Gastronomia hospitalar como ferramenta na aceitagdo de dietas modificadas no
tratamento de cancer em criangas

Cana-de-acucar e destilados: avangos tecnologicos e sustentabilidade na produgao
Efeitos da dieta mediterranca na prevencdo ¢ controle das doencas
cardiovasculares

Intervencao nutricional em pacientes com doenga hepatica: diretrizes, evidéncias

e inovagoes tecnoldgicas
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