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Relatério Descritivo da Patente de Invengdo "SUPLEMENTO
MATERNAL".

Campo da Invencao

A presente invengao refere-se a um suplemento nutricional para
mulheres gravidas para reducao de risco de obesidade do neném em vida
posterior.

Antecedentes da Invencao

A literatura cientifica sugere que suplementagdo de férmula in-
fantil com os acidos graxos poli insaturados de cadeia longa (LC-PUFA) aci-
do docosaexaendico (DHA, édmega 3) e acido araquidonico (ARA, 6mega 6)
pode ter muitos beneficios de saude para a crianga. Realmente foi demons-
trado que em criangas pré-termo recebendo DHA e ARA tanto de leite ma-
terno ou férmula infantil contendo estes LC-PUFA demonstram aperfeicoa-

das habilidades cognitivas, acuidade visual e habilidades motoras quando

comparadas com criangas pré-termo nao-suplementadas. O quadro para

criangas termo € menos claro. Alguns estudos foram publicados mostrando
beneficios similares de suplementagao para aqueles demonstrados com cri-
angas pré-termo, mas outros estudos nao encontraram nenhum efeito de
suplementacgao.

Foi sugerido que estes resultados conﬂ'itantes com criangas ter-
mo podem ser devidos a influéncia de status de LC-PUFA maternal. DHA em
particular € preferencialmente acumulado a outros acidos graxos pelo feto no
ultimo trimestre de gravidez. Em nascimento prematuro, este periodo nao
dura os trés meses inteiros e pode ser esperado que a resposta da criangca
pré-termo a suplementacao com DHA possa ser marcéda. Uma crianga ter-
mo, entretanto, pode ter o beneficio de suprimento maternal durante os ulti-
mos trés meses de gestacao e, assumindo que suprimento seja adequado,
pode ser esperado ter adequado ou proximo de adequado status de DHA no
nascimento.

Entretanto, pelo menos no mundo desenvolvido, existem cres-
centes conceitos sobre os efeitos fisiolédgicos de uma dieta rica em gorduras

saturadas e favorecendo os precursores de dmega 6 LC-PUFA tal como
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ARA as custas dos precursores de d&mega 3 LC-PUFA tal como DHA sobre a
razao de O6mega 6 : Omega 3 fisiolégica em geral. Em particular, existem
conceitos de que mulheres gravidas se alimentando em uma dieta Ocidental
normal podem nao ser capazes de suprirem suficientes precursores de 6-
mega 3 para satisfazer necessidade de feto em desenvolvimento para sinte-
tizar DHA. Por esta razao foi proposto, por exemplo, em WO 2003/017945 o
desenvolvimento de uma faixa de suplementos para mulheres gravidas con-
tendo DHA com ARA e varias vitaminas e minerais. E reivindicado que to-
mada de tais suplementos pode beneficiar a saude de ambos, mulher e ne-
ném. Exemplos de possiveis beneficios para o neném nao-nascido sao es-
tabelecidos incluirem otimizado crescimento e desenvolvimento do sistema
nervoso e aperfeicoado ganho de peso fetal.

A predominancia de obesidade em aduitos, adolescentes e cri-
ancas aumentou rapidamente e pesquisa para identificar abordagens para
prevenir super — peso e obesidade em infancia é considerada ser de maior
importancia em saude publica. Super — peso e obesidade na infancia s@o um
fendbmeno relativamente recente que ja afeta acima de 15 milhdes de crian-
cas abaixo de 5 anos de idade em todo 0 mundo. Quase 30% de adolescen-
tes e criancas nos US e entre 10 e 30% de criangas na Europa podem ser
classificados como super-peso ou obesas. Foi sugerido que rapido cresci-
mento durante os primeiros quatro meses de vida pode estar associado com
o desenvolvimento de super-peso ou obesidade posterior em vida e que a
taxa de ganho de peso nas primeiras poucas semanas de vida pode ser par-
ticularmente importante.

Recentemente, atengéo foi focalizada sobre o possivel papel de
LC-PUFA no desenvolvimento e tratamento de super-peso e obesidade. Por
exemplo, WO 2004/012727 mostra um processo para diminuir o apetite de
um mamifero compreendendo administragao enteral de um 6mega 3 LC-
PUFA para o mamifero. Ruzickova J. et al. (Lipids. 2004 Dec; 39(12):1177-
85) documentam aumento do efeito antiadipogénico de EPA/DHA durante
desenvolvimento de obesidade e sugere que EPA/DHA pode reduzir acumu-
lagao de gordura de corpo através de limitagdo de ambas, hipertrofia e hi-
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perplasia de células de gordura.

Entretanto, Lauritzen L. et al. (Maternal fish oil supplementation
in lactation and growth during the first 2,5 years of life. Pediatr Res. 2005
Aug; 58(2):235-42) realizaram um experimento randomizado em maes apés
parto. As mulheres foram randomicamente assinaladas para tomarem um
suplemento de 6leo de peixe (rico em émega 3 LC-PUFA tal como DHA) ou
6leo de oliva. O suplemento foi tomado durante O a 4 meses de lactagao.
122 criangas foram estudadas das quais 70 foram seguidas até 30 meses. O
BMI das criangas foi medido no nascimento e em 2, 4, 9 e 30 meses de ida-
de. Os resultados mostraram que o BMI de criancas no grupo de déleo de
peixe foi maior que o BMIde criangas no grupo 6leo de oliva a partir da idade
de 9 meses em diante.

Permanece uma necessidade de provimento de processos alter-
nativos enderegcando-se ao risco de super-peso e obesidade, particularmen-
te durante infancia.

Resumo da Invengao

Os inventores conduziram um estudo investigando o efeito de
um suplemento oral diario contendo DHA sobre concentragdo de DHA fosfo-
lipideo em célula vermelha do sangue em mulheres gravidas em 37 sema-
nas de gestacao e se uma tomada oral diaria de DHA influencia as concen-
tracoes de DHA em leite materno e/ou fosfolipideos em célula vermelha do
sangue em mae e/ou crianga durante lactacdo. Durante este estudo, foi sur-
preendentemente verificado que o peso e indice de massa de corpo de cri-
angas no grupo suplefnentado com DHA em idade de 21 meses foram signi-
ficantemente menores que o0 peso e indice de massa de corpo de criangas
no grupo nao recebendo DHA.

Da mesma maneira, em um primeiro aspecto a presente inven-
¢ao prové o uso de acido docosaexaendico na fabricagao de uma composi-
¢ao para administracao a uma mulher gravida em pelo menos o terceiro tri-
mestre de gravidez e, apds parto, para 0 neném recém nascido por um peri-
odo nao excedendo trés meses para redugao de risco de desenvolvimento

de super-peso ou obesidade do neném na infancia e/ou inicio de infancia.
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Em um segundo aspecto, a presente invengao prové o uso de
acido docosaexaendico na fabricagcdo de uma composicdo para administra-
¢ao a uma mulher gravida para reduc¢éao de risco de desenvolvimento de su-
per-peso ou obesidade do neném na infancia e/ou inicio de infancia.

Em um terceiro aspecto, a presente invencao prové o uso de
acido docosaexaendico na fabricagdo de uma composicao para administra-
¢ao a uma muiher gravida para promocao de desenvolvimento de massa de
corpo magra do neném em infancia e/ou inicio de infancia.

A invencao estende-se a um processo de redugcao de risco de
obesidade de um neném na infancia e/ou inicio de infancia através de pro-
vimento para uma mulher gravida em sua necessidade, de uma composicao
contendo uma quantidade terapéutica de acido docosaexaendico.

A invengdo ainda estende-se a um processo de promogao de
desenvolvimento de massa de corpo magra de um neném em infancia e/ou
inicio de infancia provendo para uma mulher gravida em sua necessidade
uma composicao contendo uma quantidade terapéutica de acido docosae-
xaenoico.

Se suplementagao com DHA é continuada apds parto, a compo-
sicao pode tanto ser administrada a crianga via leite materno ou pode ser
administrada diretamente a criancga.

Descricao Detalhada da Invengao

Neste relatério descritivo, os seguintes termos tém os seguintes
significados:-

"indice de massa de corpo" ou "BMI" significa a razdo de peso
em Kg dividido pela altura em metros, quadrados.

"Infancia e inicio de infancia" significam os primeiros seis anos
de vida.

"Super-peso" é definido como tendo um BMI entre 25 e 30.

"Obeso" é definido como tendo um BMI maior que 30.

Todas as referéncias a porcentagens sao porcentagens em peso
a menos que de outro modo estabelecido.

A dose diaria de DHA para mulher gravida esta preferivelmente
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entre 100 e 500 mg, mais preferivelmente entre 200 e 400 mg. A quantidade
de DHA na composi¢cao assim pode ser selecionada da mesma maneira de-
pendendo de se ela é pretendida ser consumida uma vez por dia ou mais
frequentemente. Por exemplo, uma composi¢ao pretendida ser consumida
uma vez por dia pode conter 200 mg de DHA.

Apropriadas fontes de DHA incluem dleo de peixe e biomassa
obtida da cultura de um apropriado microorganismo como Crypthecodium
cohnii. A composigcao é preferivelmente tomada por toda gravidez para de-
senvolvimento de estoques maternos de DHA embora suplementagao no
segundo e mais particularmente o terceiro trimestres seja acreditada ser par-
ticularmente vantajosa. Da mesma maneira suplementagao pode continuar
apds o nascimento tanto via continuado consumo da composicao pela mae
se 0 neném é para ser amamentado como através de administracao de DNA
para o neném, por exemplo, através de inclusdo de DHA na férmula infantil
usada para alimentar o neném. Um teor de DHA apropriado em férmula in-
fantil varia entre 0,2 e 0,8% em peso de acidos graxos totais na férmula.

Em uma realizagdo, a composicao € uma composi¢ao nutricio-
nal. A composi¢ao pode ser uma férmula nutricionalmente completa, um su-
plemento nutricional, um produto alimenticio tal como um produto laticinio,
uma bebida estavel em prateleira ou resfriada ou ufna sopa, um suplemento
de dieta, uma substituicao de refei¢do, ou uma barra nutricional, por exem-
plo.

Uma férmula nutricionaimente completa para uso de acordo com
a invengao pode compreender uma fonte de proteina. Qualquer apropriada
proteina de dieta pode ser usada, por exemplo, proteinas animais (tais como
proteinas de leite, proteinas de carne e proteinas de ovo); proteinas vegetais
(tais como proteina de soja, proteina de trigo, proteina de arroz, e proteina
de ervilha); misturas de aminoacidos livres; ou suas combinagdes. Proteinas
de leite como caseina e soro de leite coalhado, e proteinas de soja sao par-
ticularmente preferidas. A composigcao também pode conter uma fonte de
carboidratos e uma fonte de gordura.

Se a férmula inclui uma fonte de gordura em adicdo ao DHA, a
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fonte de gordura preferivelmente prové 5% a 40% da energia da férmula; por
exemplo, 20% a 30% da energia. Um apropriado perfil de gordura pode ser
obtido usando uma combinagao de éleo de canola, éleo de milho e dleo de
girassol de alto teor de acido oléico.

Uma fonte de carboidrato pode ser adicionada a féormula. Ela
preferivelmente prové 40% a 80% da energia da férmula. Qualquer carboi-
drato apropriado pode ser usado, por exemplo, sucrose, lactose, glicose,
frutose, sdlidos de xarope de milho, maltodextrinas, e suas misturas. Fibré
de dieta também pode ser adicionada se desejado. Fibra de dieta passa a-
traveés de intestino delgado nao-digerida por enzimas e funciona como um
agente de avolumamento natural e laxativo. Fibra de dieta pode ser soluvel
ou insoluvel e em geral uma combinagao dos dois tipos é preferida. Apropri-
adas fontes de fibra de dieta incluem soja, ervilha, aveia, pectina, goma
guar, goma Arabica, fruto oligo sacarideos, galacto oligo sacarideos, sialil —
lactose e oligo sacarideos derivados de leites de animais. Uma combinagéao
de fibras preferida € uma mistura de inulina com fruto oligo sacarideos de
cadeia mais curta. Preferivelmente, se fibra esta presente, o teor de fibra
esta entre 10 e 40 g/L da férmula como consumida.

A féormula também pode conter minerais e micronutrientes tais
como elementos e vitaminas em tragos de acordo com as recomendagdes
de entidades de Governo tal como a USRDA. Por exemplo, a férmula pode
conter por dose diaria um ou mais dos seguintes micronutrientes nas faixas
dadas:- 300 a 500 mg de célcio, 50 a 100 mg de magnésio, 150 a 250 mg de
fésforo, 5 a 20 mg de ferro, 1 a 7 mg de zinco, 0,1 a 0,3 mg de cobre, 50 a
200 pg de iodo, 5 a 15 pg de selénio, 1000 a 3000 ug de beta caroteno, 10 a
80 mg de Vitamina C, 1 a 2 mg de Vitamina B1, 0,5 a 1,5 mg de Vitamina
B6, 0,5 a 2 mg de Vitamina B2, 5 a 18 mg de niacina, 0,5 a 2,0 ug de Vita-
mina B12, 100 a 800 ug de &cido fdlico, 30 a 70 pg de biotina, 1 a 5 pg de
Vitamina D, 3 a 10 1U de Vitamina E.

Uma linhagem de bactérias probidticas pode ser adicionada a
férmula. Um exemplo de uma apropriada linhagem é Lactobacillus rhamno-
sus CGMCC 1.3724.
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Um ou mais emulsificantes grau alimento podem ser incorpora-
dos na férmula se desejado; por exemplo, ésteres de acido diacetil tartarico
de mono- e di-glicerideos, lecitina e mono- e di-glicerideos. Similarmente
apropriados sais e estabilizadores podem ser incluidos.

A formula é preferivelmente enteralmente administravel; por e-
xemplo, na forma de um pulverizado ou um concentrado liquido para recons-
tituicdo com leite ou agua, um produto sélido ou uma bebida pronta para be-
ber.

A férmula pode ser preparada em qualquer maneira apropriada.
Por exemplo, ela pode ser preparada através de combinagdo de proteina, a
fonte de carboidrato, e a fonte de gordura incluindo o DHA em apropriadas
propor¢gdes. Se usados, os emulsificantes podem ser incluidos neste ponto.
As vitaminas e minerais podem ser adicionados neste ponto mas sdo usual-
mente adicionados depois para evitar degradagao térmica. Quaisquer vita-
minas lipofilicas, emulsificantes e semelhantes podem ser dissolvidos na
fonte de gordura antes de combinagdo. Agua, preferivelmente agua que foi
submetida a osmose reversa, entdo pode ser misturada para formagao de
uma mistura liquida. A temperatura da agua € convenientemente cerca de
50°C a cerca de 80°C para auxiliar dispersdo dos ingredientes. Liquidifican-
tes comercialmente disponiveis podem ser usados para formag¢ao da mistura
liquida. A mistura liquida é entao homogeneizada; por exemplo, em dois es-
tagios.

A mistura liquida entao pode ser termicamente tratada para re-
ducgao de cargas bacterianas, através de rapido aquecimento de mistura li-
quida para uma temperatura na faixa de cerca de 80°C a cerca de 150°C por
cerca de 5 segundos a cerca de 5 minutos, por exemplo. Isto pode ser reali-
zado através de inje¢cao de vapor, autoclave ou através de trocador de calor;
por exemplo, um trocador de calor de placa.

Entdo, a mistura liquida pode ser resfriada para cerca de 60°C a
cerca de 85°C; por exemplo, através de resfriamento instantaneo. A mistura
liquida entdo pode ser novamente homogeneizada; por exemplo, em dois
estagios em cerca de 10 MPa a cerca de 30 MPa no primeiro estagio e cerca
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de 2 MPa a cerca de 10 MPa no segundo estagio. A mistura homogeneizada
entdo pode ser ainda resfriada para adigdo de quaisquer componentes sen-
siveis a calor; tais como vitaminas e minerais. O pH e teor de sélidos da mis-
tura homogeneizada sao convenientemente ajustados neste ponto.

Se é desejado produzir-se uma férmula pulverizada, a mistura
homogeneizada é transferida para uma apropriada aparelhagem de seca-
gem tal como um secador de espargimento ou secador de congelamento e
convertida em um pulverizado. O pulverizado deve ter um teor de umidade
de menos que cerca de 5% em peso.

Se é desejado produzir uma férmula liquida, a mistura homoge-
neizada é preferivelmente assepticamente enchida em apropriados recipien-
tes atraves de pré-aquecimento de mistura homogeneizada (por exemplo,
para cerca de 75 a 85°C) e entdo injetando vapor na mistura homogeneizada
para elevar a temperatura para cerca de 140 a 160°C; por exemplo, em cer-
ca de 150°C. A mistura homogeneizada entido pode ser resfriada, por exem-
plo, através de resfriamento instantidneo, para uma temperatura de cerca de
75 a 85°C. A mistura homogeneizada entdo pode ser homogeneizada, ainda
resfriada para cerca de temperatura ambiente e enchida em recipientes. A-
propriada aparelhagem para realizagdao de enchimento asséptico desta natu-
reza é comercialmente disponivel. A composigao liquida pode estar na forma
de uma férmula pronta para alimentagao tendo um teor de sélidos de cerca
de 10 a cerca de 14% em peso ou pode estar na forma de um concentrado;
usualmente o teor de solidos de cerca de 20 a cerca de 26% em peso.

Em uma outra realizagao, um produto alimenticio convencional
tal como um iogurte, ou cereal de café da manha pode ser enriquecido com
o DHA.

Ainda em uma realizagdo, um suplemento contendo DHA em
uma quantidade suficiente para obter o desejado efeito em um individuo po-
de ser preparado. Este suplemento pode estar na forma de comprimidos,
pastilhas ou um liquido por exemplo. O suplemento ainda pode conter hidro-
coldides protetores (tais como gomas, proteinas, amidos modificados), ligan-

tes, agentes de formacao de filme, agentes / materiais encapsulantes, mate-
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riais de parede / concha, compostos matrizes, revestimentos, emulsificantes,
agentes tensoativos, agentes de solubilizagao (éleos, gorduras, ceras, leciti-
nas, etc.), adsorventes, carreadores, materiais de enchimento, co-
compostos, agentes dispersantes, agentes umectantes, auxiliares de pro-
cessamento (solventes), agentes de escoamento, agentes de mascaramento
de sabor, agentes de peso, agentes gelificantes, agentes de formacgao de
gel, antioxidantes e antimicrobiais. O suplemento também pode conter con-
vencionais aditivos farmacéuticos e adjuvantes, excipientes e diluentes, in-
cluindo, mas nao limitado a, agua, gelatina de qualquer origem, gomas vege-
tais, sulfonato de lignina, talco, agucares, amido, goma arabica, 6leos vege-
tais, polialquileno glicois, agentes aromatizantes, preservativos, estabilizado-
res, agentes emulsificantes, tampdes, lubrificantes, corantes, agentes umec-
tantes, materiais de enchimento, e semelhantes.

Ainda, o suplemento pode conter um material carreador orgénico
ou inorgéanico apropriado para administracao oral ou enteral assim como vi-
taminas, elementos minerais em tragos e outros micro - nutrientes de acordo
com as recomendaglOes de entidades de Governo tal como a USRDA. Por
exemplo, o suplemento pode conter um ou mais dos seguintes micro — nutri-
entes nas faixas dadas: - 300 a 500 mg de calcio, 50 a 100 mg de magnésio,
150 a 250 mg de fésforo, 5 a 20 mg de ferro, 1 a7 rhg de zinco, 0,1 a 0,3 mg
de cobre, 50 a 200 ug de iodo, 5 a 15 ug de selénio, 1000 a 3000 ug de beta
caroteno, 10 a 80 mg de Vitamina C, 1 a 2 mg de Vitamina B1, 0,5 a 1,5 mg
de Vitamina B6, 0,5 a 2 mg de Vitamina B2, 5 a 18 mg de niacina, 0,5 a 2,0
Mg de Vitamina B12, 100 a 800 Mg de acido félico, 30 a 70 ug de biotina, 1 a
5 ug de Vitamina D, 3 a 10 IU de Vitamina E.

A invengao sera ainda ilustrada por referéncia aos seguintes e-
xemplos:-
Exemplo 1

Um exemplo de um suplemento nutricional liquido estavel em
prateleira para ser usado de acordo com a presente invencao é como se se-
gue:-



10

Per 100 kcal | | e;;?:g :;::m P:g:o;fl?o
Energia (kcal) 100 65 130
Gordura (g) 0.92 0.60 1.20
DHA (mg)
(de dleo de pei- 200 130 260
xe)
Proteina (g) 3.54 2.30 4.60
Carboidrato (g) 19.4 12.60 25.2
Fibra de Dieta 3.62 535 470
(9)
Minerais
Sodio(mg) 51 33 66
Potassio (mg) 238 155 310
Cloreto (mg) 123 80 160
Calcio (mg) 308 200 400
Fésforo (mg) 162 105 210
Magnésio (mg) 58.0 38 76
Selénio (nQg) 7.7 5.0 10.0
Vitaminas
Beta caroteno 1600 1050 2100
(Hg)
Vitamina D (ug) 3.8 2.50 5.0
Vitamina E (1U) 4.6 3.0 6.0
Vitamina C (mg) 38 25 50
X:Z;"i"a B 1.2 0.75 15
Vitamina B2 13 0.85 17
(mg)
Niacina (mg) 12 8 16
X:Z;mna B6 1.1 0.7 1.4
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Acido Félico (ug) 310 200 400

zﬂgmina B12 1.2 0.75 1.5

Biotina (ug) 54 35 70

Elementos em

Tragos

Ferro (mg) 12 7.5 15

lodo (ug) 150 100 200

Cobre (mg) 0.20 0.13 0.26

Zinco (mg) 3.8 2.5 5.0
Exemplo 2

Este exemplo compara o efeito de administracao de um suple-
mento nutricional incluindo DHA a mutheres gravidas com o efeito de admi-
nistracdo do mesmo suplemento mas sem o DHA a um grupo comparavel de
mulheres gravidas sobre a evolugado de peso e massa de corpo de suas cri-
angas.

Um experimento clinico de centro simples, cego duplo, controla-
do, randomizado, foi realizado em Kilinik fur Geburtsmedizin, Charité, Cam-
pus Virchow Klinikum, Beriim, Alemanha. O estudo foi realizado de acordo

com 0s principios e regras estabelecidas na Declaragao de Helsinki (como

emendada). Um total de 144 mulheres nao-fumantes Caucasianas adultas

saudaveis na 20% a 22 semana de gravidez dispostas a amamentar por pelo
menos 3 meses foram recrutadas e assinaladas para um de trés grupos de
tratamento. Sujeitos em todos os trés grupos receberam um suplemento nu-

tricional diario com a unica diferenga sendo o contetido do suplemento como

se segue:-
Grupo 1: Suplemento (Vitaminas, Minerais)
Grupo 2: Suplemento (Vitaminas, Minerais + pré-biético)
Grupo 3: Suplemento (Vitaminas, Minerais + pré-bidtico +

DHA como para o Exemplo 1)
Todos os suplementos estavam na forma de um liquido estavel
em prateleira contendo por porcao 4,6 g de proteina e 25 g de carboidratos,
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vitaminas e minerais. Em adigdo, o suplemento para Grupos 2 e 3 conteve
3,8 g por por¢ao de uma mistura de fruto oligossacarideos de cadeia curta e
longa produzidos através de hidrélise de inulina e o suplemento para Grupo
3 conteve 0,26 g por porcao de DHA. 190 mL do suplemento foram tomados
por dia em todos os grupos liberando 120 kcal para Grupos 1 e 2 e 130 kcal
para Grupo 3. O suplemento foi tomado pelo restante da gravidez e pelos
primeiros trés meses de lactagao.

Todos os suplementos foram supridos para o hospital de manei-
ra cega e somente distinguiveis por trés diferentes cores do rétulo. O cédigo
de cor foi conhecido somente pelo fabricante.

Consumo diario dos suplementos foi anotado pelos sujeitos em
um livrinho. Aquiescéncia foi verificada cada seis semanas por chamada te-
lefbnica e a anotacéao de consumo foi levada ao hospital em cada visita. Ne-
nhum outro suplemento nutricional foi tomado durante o periodo de estudo.

Inter alia, os seguintes resultados foram medidos:-
concentragcdo de DHA fosfolipideo em célula vermelha de sangue em mulhe-
res gravidas em semana 37 de gravidez e em bebés em 1 e 3 meses de ida-
de;

concentragdao de DHA em leite materno de méaes lactando trés
meses apos parto;

valores antropométricos (comprimento, peso, BMI e circunferén-
cia de cabeca) dos bebés em um, trés e vinte e um meses de idade.

Das 144 mulheres gravidas arroladas no experimento, 116 be-
bés permaneceram no estudo até a idade de 3 meses e 69 até a idade de 21
meses.

Foi verificado que a concentragdo de DHA como uma % de &ci-
dos graxos totais em 3 meses em leite materno em sujeitos de Grupo 1 foi
0,25 (+/- 0,10) comparado a 0,26 (+/- 0,13), e 0,50 (+/- 0,19) em sujeitos de
Grupo 2 e Grupo 3, respectivamente. O efeito de tratamento foi significante
em Grupo 3 comparado a Grupos 1 e 2. A concentragdo de DHA em célula
vermelha de sangue (% de acidos graxos totais) em 3 meses em bebés no
Grupo 1 foi 7,49 (+/- 2,00) comparado a 6,88 (+/- 2,76) no Grupo 2, e 9,79
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(+/- 2,21) no Grupo 3. Novamente, os efeitos de tratamento foram significan-
temente diferentes. Além disso, a razao de d6mega 6 : &mega 3 nas células
vermelhas de sangue das mulheres em Grupos 1 e 2 foi 2:1 comparada a
1,55:1 para as mulheres no Grupo 3. Da mesma maneira, a razao de é6mega
6 : dmega 3 em leite materno das mulheres nos Grupos 1 e 2 também foi 2:1
comparada a 0,85:1 nas mulheres no Grupo 3 e a razdo de 6mega 6 : 6me-
ga 3 em células vermelhas do sangue dos bebés nos Grupo 1 e 2 em 3 me-
ses de idade foi 2,4:1 comparada a 1,6:1 para os bebés de mulheres no
Grupo 3 na mesma idade.

No nascimento, valores antropométricos foram aproximadamen-
te iguais em todos os grupos. Mas um significante efeito dependente de
tempo foi observado para bebés de Grupo 3 em peso (p=0,049) e BMI
(p=0,044), quando levando em conta sexo, idade gestacional e cronoldgica
do bebé, educacdo da méae, paridade, BMI, ganho de peso gestacional e
amamentacao. Apods controle de todas variaveis influentes, criangas de 21
meses de idade de Grupo 3 foram verificadas terem um peso (menos 0,6 kg,
p=0,006) e BMI (menos 0,77, p=0,031) significantemente menores que cri-
ancas em Grupos 1 e 2 enquanto circunferéncia de cabeca foi levemente
maior em Grupo 3 e comprimento foi similar em todos os grupos. Na medida
em que comprimento de corpo € um indicador reconhecido parar massa de
corpo magro, por isso pode ser dito que criangas de Grupo 3 tendo um peso
e BMI menores que criangas de Grupos 1 e 2 mas similar comprimento tém

uma massa de corpo mais magra que criangas de Grupos 1 e 2.
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REIVINDICACOES

1. Uso de acido docosaexaendico na fabricagdo de uma compo-
sicao para administracdo a uma mulher gravida em pelo menos terceiro tri-
mestre de gravidez e, apés parto, para o bebé recém nascido por um perio-
do nao excedendo trés meses para redugao de risco de desenvolvimento de
super-peso ou obesidade do bebé em infancia e/ou inicio de infancia.

2. Uso da reivindicagao 1, onde apds o parto a composicéo é
administrada ao bebé via amamentag¢ao pela mae.

3. Uso da reivindicagao 1, onde apés liberagao a composi¢do é
administrada diretamente ao bebé.

4. Uso de acido docosaexaendico na fabricagdo de uma compo-
sicdo para administragcdo a uma mulher gravida para redugdo de risco de
desenvolvimento de super — peso ou obesidade do bebé em infancia e/ou
inicio de infancia.

5. Uso de qualquer reivindicagdo anterior, onde a composi¢éo
compreende de 100 a 500 mg de acido docosaexaendico por dose diaria.

6. Uso da reivindicagao 2, onde a composi¢do adicionalmente
compreende de 2 a 8 g de fibra de dieta por dose diaria.

7. Uso da reivindicagao 6, onde a fibra de dieta € uma mistura de
fruto oligo sacarideos de cadeia curta e longa produzidos através da hidroli-
se de inulina.

8. Uso da reivindicagdo 2 onde a composicao adicionalmente
compreende um ou mais dos seguintes micronutrientes nas faixas dadas:- -
300 a 500 mg de calcio, 50 a 100 mg de magnésio, 150 a 250 mg de fésforo,
5 a 20 mg de ferro, 1 a 7 mg de zinco, 0,1 a 0,3 mg de cobre, 50 a 200 ug de
iodo, 5 a 15 pg de selénio, 1000 a 3000 pg de beta caroteno, 10 a 80 mg de
Vitamina C, 1 a 2 mg de Vitamina B1, 0,5 a 1,5 mg de Vitamina B6, 0,5 a 2
mg de Vitamina B2, 5 a 18 mg de niacina, 0,5 a 2,0 ug de Vitamina B12, 100 .
a 800 ug de acido fdlico, 30 a 70 ug de biotina, 1 a 5 pug de Vitamina D, 3 a
10 {U de Vitamina E.

9. Uso de qualquer uma reivindicagdo anterior onde a composi-

cao adicionalmente compreende uma linhagem de bactérias probidticas.



10. Uso da reivindicagao 9, onde a linhagem de bactérias probio-
ticas é Lactobacillus rhamnosus CGMCC 1.3724.
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. RESUMO
Patente de'Invengéo: "SUPLEMENTO MATERNAL".
A presehte invengao refere-se ao uso de acido docosaexaendico
na fabricacdo de uma composiééo para administracao a uma mulher grévid—a
para redugao de risco de desenvolvimfanto de super-peso ou obesidade no

neném em infancia e/ou inicio de infancia.-
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