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que investigou o efeito da suplementação com bromelina 

sobre parâmetros inflamatórios. A revisão sistemática foi 

registrada no PROSPERO (n° CRD42020221395) e a 

busca foi realizada nas bases de dados eletrônicas: 
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Os efeitos da bromelina tanto isolada quanto associada a 

outros compostos apresentou efeitos inconsistentes, uma 

vez que as observações são pontuais o que não permite 

generalizar. 
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RESUMO 

 
Pereira IC. Efeitos anti-inflamatórios da suplementação com 

bromelina: uma revisão sistemática de ensaios clínicos. 2021. 

Dissertação (Mestrado) - Programa de Pós-Graduação em Alimentos e 

Nutrição, Universidade Federal do Piauí, Teresina, Piauí. 

 

INTRODUÇÃO: O processo inflamatório é um mecanismo de 

resposta a um agente estressor. Pode ser dividido em duas categorias: 

agudo e crônico. A inflamação aguda age no combate ao agente 

infeccioso, é autolimitada e de curta duração. Estímulos inflamatórios 

persistentes ou desregulação dos mecanismos de reparo, podem 

promover a evolução da inflamação aguda para crônica. A inflamação 

crônica apresenta um tempo de duração maior, em que pode ocorrer 

destruição tecidual devido as tentativas de reparo, pode colaborar para 

desenvolvimento e/ou progressão de inúmeras doenças crônicas. 

Apesar de inúmeras opções de medicamentos com ação anti-

inflamatória, a utilização a longo prazo pode causar efeitos colaterais, 

tais como alterações gastrointestinais, renais e hematológicas, gerando 

a necessidade de opções terapêuticas oriundas principalmente de 

produtos naturais. Neste sentido, a bromelina, um complexo enzimático 

derivado do Ananas comosus, é apontada com potencial anti-

inflamatório em algumas doenças, como diabetes, endometriose, 

osteoartrite. OBJETIVO: Avaliar se a suplementação da bromelina 

exerce efeitos anti-inflamatórios em adultos. MÉTODOS: A revisão 

sistemática foi registrada no PROSPERO (n° CRD42020221395) e a 

busca foi realizada em quatro bases de dados eletrônicas (MEDLINE, 

Scopus, Web of Science, Cochrane Library). Os bancos de dados foram 

sistematicamente pesquisados desde o início até a data da pesquisa (24 

de fevereiro de 2021). Os termos utilizados na busca foram: bromelinas, 

bromelina, ensaio clínico randomizado, ensaio clínico (em inglês). Os 

critérios de elegibilidade foram: participantes com idade superior ou 

igual a 18 anos, de ambos os sexos, que receberam suplementação com 

bromelina isolada ou associada a outros compostos (naturais ou 

sintéticos) via oral, e que avaliaram parâmetro inflamatório como 

resultados primários e secundários, ensaios clínicos randomizados, 
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publicados em inglês, português ou espanhol. Estudos elegíveis foram 

selecionados e revisados de forma independente por dois revisores. 

RESULTADOS: Foram recuperados 1375 estudos, dos quais 269 eram 

duplicados. 7 ensaios clínicos randomizados foram elegíveis para a 

revisão sistemática, em que 4 investigaram o efeito da suplementação 

associada a outros composto e 3 estudos avaliaram o efeito da 

bromelina isolada. O tamanho da amostra variou de 12 a 138 pessoas, 

totalizando 270 sujeitos entre os estudos. A dose de bromelina 

empregada variou entre 99,9 a 1200 mg/dia e a duração dos estudos foi 

entre 21 dias a 120 dias. A suplementação com bromelina tanto isolada 

quanto associada apresentou capacidade de reduzir parâmetros 

inflamatórios na maioria dos estudos. Entre os estudos 11 participantes 

apresentaram efeitos colaterais e 2 descontinuaram o tratamento. As 

alterações relatadas são principalmente no sistema gastrointestinal e 

foram bem toleradas. CONCLUSÃO: O efeito geral da suplementação 

sob o processo inflamatório é inconsistente em decorrência da 

heterogeneidade das: populações avaliadas, doses empregadas, tempo 

de tratamento e parâmetros avaliados. Os efeitos observados são 

pontuais e isolados, e nos alerta para a necessidade de estudos voltados 

para estabelecer a dose a ser utilizada, tempo de suplementação e qual 

tipo de condição inflamatória indicada. 

Palavras-chave: Terapia Enzimática; Proteína C reativa; Complexo 

enzimático; Parâmetros inflamatórios. 
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ABSTRACT 

Pereira IC. Anti-inflammatory effects of oral bromelain 

supplementation: a systematic review of clinical trials. 2021. Thesis 

(master) - Postgraduate Program in Food and Nutrition, Federal 

University of Piauí, Teresina, Piauí. 

INTRODUCTION: The inflammatory process is a response 

mechanism to a stressor. It can be divided into two categories: acute 

and chronic. Acute inflammation acts to combat the infectious agent, it 

is self-limited and of short duration. Persistent inflammatory stimuli or 

dysregulation of repair mechanisms can promote the evolution of acute 

to chronic inflammation. Chronic inflammation has a longer duration, 

in which tissue destruction can occur due to repair attempts, it can 

contribute to the development and/or progression of numerous chronic 

diseases. Despite numerous drug options with anti-inflammatory 

action, long-term use can cause side effects, such as gastrointestinal, 

renal and hematological changes, generating the need for therapeutic 

options arising mainly from natural products. In this sense, bromelain, 

an enzymatic complex derived from Ananas comosus, is considered to 

have an anti-inflammatory potential in some diseases, such as diabetes, 

endometriosis, among others. OBJECTIVE: To assess whether 

bromelain supplementation exerts anti-inflammatory effects in adults. 

METHODS: The systematic review was registered in PROSPERO 

(No. CRD42020221395) and the search was performed in four 

electronic databases (MEDLINE, Scopus, Web of Science, Cochrane 

Library). Databases were systematically searched from inception to the 

date of the search (February 24, 2021). The terms used in the search 

were: bromelain, bromelain, randomized clinical trial, clinical trial (in 

English). Eligibility criteria were: participants aged 18 years or over, of 

both sexes, who received supplementation with bromelain alone or 

associated with other compounds (natural or synthetic) orally, and who 

evaluated an inflammatory parameter as primary and secondary 

outcomes , randomized clinical trials, published in English, Portuguese 

or Spanish. Eligible studies were selected and independently reviewed 

by two reviewers. RESULTS: 1375 studies were retrieved, of which 

269 were duplicates. 7 randomized controlled trials were eligible for 
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systematic review, in which 4 investigated the effect of 

supplementation associated with other compounds and 3 studies 

evaluated the effect of bromelain alone. The sample size ranged from 

12 to 138 people, totaling 270 subjects across the studies. The dose of 

bromelain used ranged from 99.9 to 1200 mg/day and the duration of 

the studies ranged from 21 days to 120 days. Supplementation with 

bromelain, either alone or in combination, was able to reduce 

inflammatory parameters in most studies. Among the studies 11 

participants experienced side effects and 2 discontinued treatment. The 

changes reported are mainly in the gastrointestinal system and were 

well tolerated. CONCLUSION: The overall effect of supplementation 

on the inflammatory process is inconsistent due to the heterogeneity of: 

populations evaluated, doses used, treatment time and parameters 

evaluated. The observed effects are punctual and isolated, and alert us 

to the need for studies aimed at establishing the dose to be used, 

supplementation time and what type of inflammatory condition is 

indicated. 

Keywords: Enzyme Therapy; C-reactive protein; Enzyme complex; 

Inflammatory parameters. 
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1. INTRODUÇÃO 

 
1.1 Inflamação  

 

A inflamação é um processo que promove a ativação de células 

do sistema imune e não imune, com objetivo de proteger o organismo 

contra ação de bactérias, vírus, toxinas e infecções, para eliminar os 

patógenos e promover o reparo e a recuperação tecidual.1, 2 Consiste em 

uma resposta adaptativa causada por estímulos e condições nocivas, que 

envolve mediadores como citocinas, radicais livres, aminas vasoativas 

e eicosanoides, produzidos por células como macrófagos, linfócitos, 

mastócitos e fibroblastos.3,4 A resposta imunológica é classicamente 

dividida em duas formas: inata e adaptativa.5   

A imunidade inata é responsável por iniciar o processo inflamatório, 

não possui memória imunológica, é incapaz de reconhecer ou memorizar o 

patógeno. Enquanto a imunidade adaptativa é dependente e especifica do 

antígeno do patógeno, com a capacidade de memorizar o patógeno e 

elaborar uma resposta mais rápida e eficiente em casos de reinfecção.6, 7 

Os mastócitos são os principais responsáveis pela resposta 

inflamatória. Eles atuam como sinalizadores intracelulares e ativam ácido 

araquidônico, prostaglandinas e leucotrienos.8 Esse processo inicia com a 

mediação de células imunes residentes por meio de receptores de 

reconhecimento de patógenos (PRRs), como os receptores Toll-like 

(TLRs), levando à síntese de citocinas pró-inflamatórias, que ativam as 

vias de sinalização pró-inflamatórias.9  

Durante a resposta inflamatória geralmente ocorre o aumento de 

diversos fatores pró-inflamatórios como: interleucina-1 (IL-1), 

interleucina-6 (IL-6), interleucina-8 (IL-8), interleucina-12 (IL-12), fator 

de necrose tumoral alfa (TNF-α), proteína C reativa (PCR), interferon 

gama (IFN-γ).10, 11, 12 Paralelo a isto, ocorre uma redução dos níveis de 

marcadores anti-inflamatórios, tais como, interleucina-10 (IL-10) e 

adiponectina.13, 14 
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Figura 1 – Mecanismos reguladores da resposta inflamatória  

 
Fonte: Adaptado de Netea et al.2 

Legenda: AAT: a1-antitripsina; IL-1Ra: antagonista do receptor de interleucina-1; 
IL-1R1: receptor de interleucina-1, tipo 1; IL-1R2: receptor de interleucina-1, tipo 2; 

PGE-2: prostaglandina E2; IL-6: interleucina-6; IL:1β: interleucina-1 beta; TGF-β: 

fator de crescimento transformador beta; M0: macrófago ou monócito; IL-10: 

interleucina-10; TNF: fator de necrose tumoral; IL-37: interleucina-37; IL-38: 

interleucina-38; sTNFR: receptores solúveis do fator de necrose tumoral; TNFR I/II: 

receptores do fator de necrose tumoral tipo I/II; IL-17: interleucina 17; IFN-γ: 

interferon gama; TH1: célula T helper 1; TH2: célula T helper 2; Th17: célula T helper 

17; Treg: célula T reguladora. 

A resposta inflamatória é um processo que envolve a reprogramação 

celular que media a inflamação. A IL-10, citocina produzida pelas células T 

reguladoras, impede a produção de citocinas pró-inflamatórias, como IL-17 

(interleucina-17) e IFN-γ. A IL-37 (interleucina-37) também atua 

suprimindo o processo inflamatório, assim como TGF-β (fator de 

crescimento transformador beta), que é liberado pelos monócitos e 

plaquetas. Os domínios extracelulares clivados de receptores de citocinas, 

TNFR (receptores do fator de necrose tumoral) e IL-1R (receptor de 

interleucina 1), atuam como receptores e limitam a inflamação ligando-se e 

neutralizando suas respectivas citocinas. Antagonistas do receptor, como IL-

1Ra (antagonista do receptor de interleucina 1), ligam IL-1R sem induzir um 

sinal intracelular, inibindo assim a atividade das IL-1α (interleucina 1α) e 

IL-1β (interleucina-1β). A α-1 antitripsina (AAT), proteína de fase aguda, 
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estimuladas no início da resposta inflamatória, exerce efeito anti-

inflamatório. Outros mediadores também complementam a modulação da 

inflamação, como as prostaglandinas e mediadores lipídicos, como as 

resolvinas, agem como feedback negativo ao suprimir a transcrição e 

liberação de citocinas (Figura 1).15, 16, 17, 18, 19   

A inflamação pode ser dividida em duas categorias: aguda e 

crônica. A inflamação aguda age no combate ao agente infeccioso, no 

entanto é autolimitada e geralmente apresenta curta duração (horas a 

dias), caracterizada por um processo de vasodilatação, liberação de 

fluido rico em proteínas, migração de neutrófilos para região lesionada 

e ativação da cascata de coagulação.20, 21 A vasodilatação na inflamação 

aguda, é clinicamente descrita por vermelhidão e calor na região da 

lesão, mediada por óxido nítrico e prostaglandinas vasodilatadora.22 

Estímulos inflamatórios persistentes ou desregulação dos mecanismos 

de reparo, resultam em evolução da inflamação aguda para crônica.21  

A inflamação crônica apresenta um tempo de duração maior 

(semanas a anos), em que pode ocorrer destruição tecidual devido as 

tentativas de reparo. A análise histológica de um tecido com inflamação 

crônica apresenta infiltração de células mononucleares e fibrose.23 O 

processo inflamatório crônico pode colaborar para desenvolvimento 

e/ou progressão de inúmeras doenças, como endometriose, diabetes tipo 

2 (DT2), câncer, acidente cerebral vascular (AVC), osteoartrite e asma. 
24, 25, 26, 27, 28, 29, 30 

Embora muitos medicamentos com ação anti-inflamatória estejam 

disponíveis no mercado, muitos destes fármacos podem causar efeitos 

colaterais após a utilização a longo prazo, tais como alterações gastrointestinais, 

renais e hematológicas.31 Diante disto, pesquisas estão visando a descoberta de 

novos agentes terapêuticos anti-inflamatórios derivados de produtos naturais, a 

exemplo da bromelina, que é obtido do abacaxizeiro.32, 33, 34, 35  

 

1.2 Bromelina 

 

A bromelina consiste em um complexo enzimático presente 

em plantas da família Bromeliaceae, principalmente da espécie Ananas 

comosus, composta por endopeptidases, glicoproteicas e carboidratos, 

obtida no caule, frutos, folhas e casca, e a composição pode variar 
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conforme o método de purificação e a fonte.36, 37, 38 Na fisiologia vegetal 

a bromelina atua como agente protetor do fruto do abacaxizeiro durante 

o processo de desenvolvimento, maturação e amadurecimento.39  

A atividade enzimática da bromelina é classificada como 

ótima entre o pH de 5,5 a 8,0 e na faixa de temperatura entre 50-60 ºC. 

É absorvida no intestino, sem diminuição da sua atividade biológica, e 

forma complexo com α2‐macroglobulina e α1‐ tripsina. A formação 

deste complexo dificulta a determinação dos níveis séricos de 

bromelina. A α2‐macroglobulina atua na preservação da atividade 

proteolítica da bromelina.40, 41, 42, 43, 44, 45, 36  

A bromelina é amplamente utilizada na indústria alimentícia, 

farmacêutica e em procedimentos para testes clínicos e laboratoriais, 

disponíveis para compra em farmácias e lojas de produtos naturais.46, 47, 

45, 36 Dentre as aplicações na indústria de alimentos, destaca-se em 

carnes, pães, biscoitos, cervejas e óleos vegetais. 48, 49, 50, 51, 52  

Os efeitos terapêuticos da bromelina mais relatados na literatura são: 

atividade antitrombótica e fibrinolítica53, ação anti-inflamatória33, efeito 

antitumoral54, 55, modulação de citocinas inflamatórias56, remoção de tecido 

necrótico56, 57, 36, potencialização do efeito de medicamentos58, 59, 57, melhora do 

microambiente de feridas e cicatrização de lesões por arma de fogo.60, 61 

 

 
Figura 2 – Principais efeitos terapêuticos da bromelina in vitro, in vivo e em humanos 
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Também atua na prevenção de alterações intestinais causadas por 

Vibrio cholerae e Escherichia coli62, 63, como agente mucolítico com 

benefícios no tratamento de rinite, rinossinusite aguda ou crônica64, 65, contra 

alergias das vias aéreas, reduzindo os níveis de leucócitos, infiltrados 

celulares e citocinas como IL-4 (interleucina-4), IL-17 e IFN-α (interferon 

alfa)34, 35, exerce efeito antibacteriano contra patógenos periodontais.66 

Em decorrência dos benefícios da bromelina à saúde (Figura 2) e a 

intensa procura pela população, o valor comercial da bromelina purificada 

está cada vez mais alto. As técnicas empregadas para extração e purificação 

da bromelina apresentam elevados custos e baixos rendimentos, o que 

contribui para alto custo comercial. Os pesquisadores de diversos países estão 

interessados em identificar os principais efeitos deste complexo enzimático na 

prevenção e tratamento de doenças.67, 68  

 

1.3 Efeitos da bromelina no processo inflamatório 

 

Os estudos in vitro e in vivo mostram que a bromelina apresenta 

efeitos imunomodulatórios. Este complexo enzimático é capaz de regular 

negativamente PGE-2 (prostaglandina E2) através da inibição de NF-kB 

(fator nuclear kappa B) e COX-2 (ciclo-oxigenase-2) regular de forma 

positiva PGE-1 (prostaglandina E1) e também ativar mediadores 

inflamatórios, tais como IL-1β, interleucina-6, fator de necrose tumoral-α 

e interferon-γ. Além disso, também foi capaz de modular respostas das 

células T e aumentar respostas de anticorpos de células B específicas de 

antígeno dependente de células T.69, 70, 36, 58  

A suplementação oral com bromelina em camundongos é capaz 

de reduzir a incidência de colite espontânea e a gravidade da doença. 

Além disto, promove diminuição da migração de leucócitos e redução 

da atividade inflamatória em animais com colite ulcerativa.71 A 

bromelina reduziu NF-кB, IL-1β, IL-6, TNF-α, PGE-2 e concentrações 

de nitrato, bem como a expressão de oxido nítrico síntase no nervo 

ciático em ratos Wistar.72  

A utilização tópica da bromelina nas concentrações de 0,1%, 

0,5% e 1% teve efeito anti-inflamatório, em vista que foi capaz de 

suprimir o volume de exsudato e a redução do número total de 

leucócitos.73 Diante disso, a realização de uma avaliação dos estudos já 
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disponíveis na literatura é fundamental para estabelecer o efeito do uso 

da bromelina na redução da inflamação. Para isto, a realização de 

revisão sistemática é fundamental.  
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2. OBJETIVOS 
2.1 Objetivo Geral 

 

Avaliar se a suplementação da bromelina exerce efeito anti-

inflamatório em adultos. 

 

2.2 Objetivos Específicos  

 

 Identificar se a suplementação da bromelina associada a outros 

compostos exerce ação sobre a inflamação; 

 Avaliar se a suplementação com bromelina isolada é capaz de 

modificar os parâmetros inflamatórios; 

 Identificar os efeitos colaterais da suplementação com bromelina 

isolada e associada. 
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3. METODOLOGIA 
 

A revisão sistemática foi realizada e relatada de acordo com a 

declaração Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and 

Meta-Analyses (PRISMA).74 O estudo iniciou com a seguinte questão 

norteadora: A suplementação com bromelina exerce efeitos anti-

inflamatórios em adultos? No início deste estudo não foram encontradas 

outras revisões sistemáticas similares nas bases eletrônicas: MEDLINE 

(Medical Literature Analysis and Retrieval System Online), Scopus, Web 

of Science, e também no PROSPERO (Registro Prospectivo Internacional 

de Revisões Sistemáticas). Os critérios de elegibilidade foram 

especificados previamente e documentado em um protocolo publicado no 

site do PROSPERO (https://www.crd.york.ac.uk/prospero/) mediante o 

número CRD42020221395. 

 

3.1 Identificação dos estudos 

 

As pesquisas foram realizadas nas bases de dados eletrônicas: 

MEDLINE, Scopus, Web of Science, Cochrane Library (Tabela 1). 

Considerou-se o período desde a criação destas bases de dados até o dia 

24 de fevereiro de 2021 (data de realização da busca). 

 
Tabela 1 – Bases de dados eletrônicas utilizadas para busca de publicações cientificas 
e suas principais finalidades 
 

Base de dados Endereço Finalidade 

MEDLINE 
http://www.ncbi.nlm.nih
.gov/pubmed/ 

Literatura biomédica e saúde 

Scopus 
https://www.scopus.com
/ 

Transdisciplinar (Ciências, ciências 
sociais, tecnologia, medicina, artes e 
humanidades) 

Web of Science 
http://apps.webofknowle
dge.com 

Transdisciplinar (Ciências, ciências 
sociais, artes e humanidades) 

Cochrane 
Library 

https://www.cochranelib
rary.com/ 

Literatura em medicina e outras 
especialidades de saúde fornecidos pela 
Cochrane e outras organizações 

https://www.crd.york.ac.uk/prospero/


22 

 

Elegemos quatro bases de dados com objetivo de garantir uma 

cobertura adequada e eficiente.75 Foram empregados na busca os 

descritores contidos na lista do Medical Subject Headings - MesH Terms, 

disponível na United States National Library of Medicine. Foi 

empregado dentro de cada linha a lógica booleana com o operador “OR”, 

e entre as linhas o operador “AND”, com objetivo de delimitar a busca.  

Os termos usados na busca foram: “Bromelain”, “Bromelains”, 

“Randomized controlled trial”, “Clinical trial”, com exceção da Biblioteca 

da Cochrane que não usamos os dois últimos termos, uma vez que nela há 

somente estudos de revisão e ensaios clínicos. Não utilizamos termos de 

pesquisa específicos para o resultado “Inflamação” de forma intencional, 

para que pudéssemos ampliar a captação de estudos e reduzir potenciais de 

perda de estudos em que os mediadores inflamatórios foram relatados como 

resultados secundários ou foram uma pequena parte da pesquisa, 

semelhantemente ao realizado por Ferguson et al.76 Cada variável 

apresentada foi classificada de acordo com órgãos internacionais, e 

estão descritas abaixo na Tabela 2: 
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Tabela 2 – Descrição das variáveis da estratégia PICOS 

VARIÁVEIS DEFINIÇÃO 

População  

Adultos Indivíduo que atingiu o pleno crescimento ou maturidade, com idade entre 18 a 65 anos de idade.77 

Intervenção 

Bromelina 
Enzimas digestivas de proteínas e de coagulação do leite encontradas no suco de frutas e no tecido do 
caule do abacaxi. As enzimas das duas fontes são distinguidas como bromelina da fruta e bromelina do 
caule. 36, 37, 38 

Controle 

Placebo 
Qualquer medicamento ou tratamento simulado, podendo ser preparações medicamentosas sem 
atividade farmacológica específica ou medicamento já estabelecido para tratamento de determinada 
patologia.78  

Anti-inflamatório Substâncias que atuam reduzindo ou suprimindo as vias associada ao processo inflamatório.79 

Desfechos 

Parâmetros 
inflamatórios 

Marcadores que atuam no processo inflamatório, com ação anti-inflamatória ou pró-inflamatória, 
detectados através de parâmetros sanguíneos ou expressão gênica. Tais como: IL-1, IL-6, IL-10, IL-12, 

TNF-α, PGE-2 e COX-2.
80

 

Estudos 

Ensaio clinico 
randomizado 

Um trabalho que relata um ensaio clínico que envolve pelo menos um tratamento de teste e um 
tratamento de controle, inscrição simultânea e acompanhamento dos grupos tratados de teste e 
controle, e no qual os tratamentos a serem administrados são selecionados por um processo aleatório, 
como o uso de uma tabela de números aleatórios81 

Ensaio clínico  
 

Trabalho que relata os resultados de um estudo clínico no qual os participantes são designados para 
receber uma ou mais intervenções para que os pesquisadores possam avaliar as intervenções em 
resultados biomédicos ou relacionados à saúde. As atribuições são determinadas pelo protocolo do 
estudo. Os participantes podem receber intervenções diagnósticas, terapêuticas ou outros tipos de 
intervenções82 
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 Dois pesquisadores da área da nutrição avaliaram os artigos de 

forma independente (ICP e EESV). As discordâncias entre estes 

revisores foram resolvidas por consenso, e um terceiro pesquisador 

(FLTL) foi consultado quando esse consenso não foi possível. Os 

artigos potencialmente relevantes foram obtidos na íntegra e foram 

avaliados de acordo com os critérios de elegibilidade. Os artigos foram 

exportados para o software EndNote Web que consiste em um 

programa que auxilia no gerenciamento de referências (Thomson 

Research Software, Carlsbad, CA, EUA). 

 

3.2 Critérios de elegibilidade dos estudos 

 

Para serem incluídos, os estudos deveriam apresentar amostra 

composta por indivíduos com idade maior ou igual a 18 anos, e 

delineamento experimental. Para tanto, os critérios de elegibilidade 

foram definidos de acordo a pergunta da pesquisa, considerando PICOS 

(P: população; I: intervenção; C: comparador; O: desfecho e S: tipo de 

estudo) (Tabela 3). Em caso de dados provenientes de um mesmo 

estudo que foram publicados em duplicata, ambos os artigos foram 

mantidos quando estes analisaram desfechos diferentes.  

 Foram excluídos relatos de caso, editoriais, revisões narrativas, 

revisões sistemáticas com ou sem meta-análises, estudos pediátricos 

(idade inferior a 18 ano)77 estudos desenvolvidos com gestantes e 

lactantes; estudos in vitro e in vivo; estudos observacionais em 

humanos; pesquisas que não citaram a dose utilizada bem como tempo 

de tratamento ou associaram a suplementação com medicamentos anti-

inflamatórios, assim como avaliaram como desfecho a dor e edema. 
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Tabela 3 - Critérios de elegibilidade dos estudos 

Parâmetros Critérios de seleção de estudos 

População 
Participantes com idade superior ou igual a 18 anos, de ambos 
os sexos 

Intervenção 
Suplementação oral com bromelina isolada ou associada a 
outros compostos (naturais ou sintéticos) 

Comparador 
Placebo (sem qualquer co-intervenção ou medicamento anti-
inflamatório) 

Desfecho 
Investigação de efeito sobre parâmetro inflamatório como 
resultados primários e secundários 

Estudo 
Ensaios clínicos randomizados, publicados em inglês, português ou 
espanhol. 

Fonte: elaborada pelos autores, 2021. 

 

3.3 Extração de dados 

 

Dois pesquisadores (ICP e EESV) extraíram os dados 

independentemente. Os seguintes dados foram coletados: identificação do 

estudo (autor, ano, país), desenho e duração do estudo (crossover ou paralelo 

e nível de cegamento), duração, tamanho da amostra de cada grupo, 

características dos participantes (idade, sexo, índice de massa corporal), 

características de intervenção (dose e tempo de suplementação), dados 

iniciais e pós-intervenção relacionado a parâmetros inflamatório.  

 

 

3.4 Avaliação de risco de viés  

 

A avaliação do risco de viés foi realizada de forma independente 

por dois avaliadores (ICP e EESV), utilizando a ferramenta de risco de 

viés da Cochrane, versão 2.0 ‐ ROB283 para ensaios clínicos 

randomizados. Foi realizada a aplicação deste instrumento para avaliar 

a validade interna, ou qualidade do estudo, em que analisa os seguintes 

domínios:  
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1) Viés decorrente do processo de randomização;  

2) Viés devido a desvios das intervenções pretendidas;  

3) Viés devido à falta de dados de resultado; 

4) Viés na medição do resultado; 

5) Viés na seleção dos resultados relatados.  

O julgamento do risco geral de viés foi realizado de acordo com os 

critérios descritos na Tabela 4. Todas as divergências foram resolvidas por 

discussão entre os revisores (ICP e EESV). 

 
Tabela 4 – Critérios adotados para classificar o risco de viés do ROBIN – 2 

Classificação Critérios adotados 

Baixo risco 
 

Quando todos os domínios estão em “baixo risco” 
 

Algumas 
preocupações 
 

Quando um ou mais domínios têm “algumas 
preocupações” 
 

Alto risco 
 

Quando um ou mais domínios estão em “alto risco de viés”, 
ou vários domínios têm “algumas preocupações” 
 

Fonte: Adaptado de Sterne et al.78 
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4. RESULTADOS 
 

4.1 Seleção dos estudos  

 

A Tabela 5 apresenta os resultados para cada descritor 

relacionado ao tema da pesquisa, de acordo com as bases de dados 

eletrônicas utilizada nesta revisão. Ao realizar a busca de cada termo, a 

Scopus é a base de dados que apresenta o maior quantitativo de estudos, 

justificando a diferença na quantidade recuperada na busca em relação 

as demais bases, descrita no fluxograma PRISMA (Figura 3). 

 
Tabela 5 - Número de artigos encontrados por descritor e m  cada base de dados 
eletrônica 
 

Descritor MEDLINE Web of Science Scopus Cochrane TOTAL 

Bromelains 2.122 32 1.471 186 3811 

Bromelain 2.122 1.796 8.966 186 13070 

Randomized  

controlled 
trial 

560.307 175.744 2.017.009 665.972 3419032 

Clinical trial 739.911 198.566 2.806.910 659.458 4404845 

TOTAL 1.304.462 376.138 4.834.356 1.325.802 7840758 

 

De 1.375 publicações relevantes que foram inicialmente 

identificadas em nossa pesquisa, 269 publicações duplicadas foram 

removidas. Os 1106 registros restantes foram triados por meio de leitura de 

títulos e resumos, dos quais 1.059 artigos foram excluídos. Em seguida, 47 

publicações foram selecionadas para posterior avaliação dos textos 

completos. 40 registros adicionais foram excluídos pelo seguinte motivo: 

avaliação de dor e edema (k=27); não acesso ao pesquisador para obtenção 

do estudo completo (k=5), participantes com idade inferior a 18 anos (k=1), 

dados de parâmetros inflamatórios apenas do baseline (k=3), não descreveu 

o tempo de duração da intervenção (k=1), não especificou a dose utilizada 

da bromelina (k=1), avaliou o efeito da bromelina em células inflamatórias 



28 

isoladas de humanos (k=1), investigou o efeito da bromelina associada a 

anti-inflamatório (k=1). 

Finalmente, um total de 7 ensaios clínicos randomizados foram 

elegíveis para esta revisão sistemática. De 7 estudos, 4 investigaram o 

efeito da bromelina associada a outros compostos84, 85, 86, 87 e 3 avaliaram 

o efeito da suplementação isolada de bromelina.33, 88, 89 Nenhum estudo 

recuperado fez associação entre a inflamação e consumo alimentar de 

fontes de bromelina. O fluxograma do processo de seleção do estudo é 

apresentado na Figura 3. 
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Figura 3 – Fluxograma de Busca e Seleção de Estudos encontrados. 

 

 

 

 

 

 

Registros identificados por meio de pesquisa de banco de 
dados: 

Medline = 130; Scopus=1027; Web of Science=41; 
Cochrane Library=177 

(n = 1375) 
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Registros duplicados  
(n = 269) 

Registros 
selecionados 
(n = 1106) 

Registros 
excluídos 
(n =1059) 

Artigos de texto 
completo avaliados 
para elegibilidade 

(n = 47) 

Artigos de texto completo 
excluídos, com motivos 
(n =39) 

 Indisponíveis (n=5) 

 Dor e edema (n=27); 

 Idade < 18 anos (n=1) 

 Dados do baseline (n=3) 

 Não descreve o tempo 
de intervenção (n=1) 

 Não cita a dose (n=1) 

 Células humanas (n=1) 

 Uso associado a anti-

inflamatório (n=1) 

Estudos incluídos na 
síntese qualitativa 

(n = 7) 
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4.2 Caracterização dos estudos  

 

As características gerais dos 7 ensaios clínicos elegíveis estão 

descritas na Tabela 6. Todos os ensaios clínicos foram randomizados, a 

maioria foram duplo-cego (85,7%). O tamanho da amostra variou de 12 a 138 

pessoas, totalizando 270 sujeitos entre os estudos. Os trabalhos foram 

publicados entre 2009 e 2017 e conduzidos nos Estados Unidos da América84, 

Alemanha33, 87, Itália85, Canadá86, Tailândia88, China89. 

Um ensaio foi realizado exclusivamente em mulheres85 e três em 

homens.33, 84, 87 Outros incluíram ambos os sexos.86, 88, 89 A maioria dos 

ensaios empregou um design paralelo84, 85, 87, 88, 89, enquanto dois ensaios 

eram crossover.33, 86 Os estudos incluíram indivíduos saudáveis84, 33, 87 com 

inflamação subclínica86, mulheres com endometriose85, osteoartrite do 

joelho88, diabéticos.89  

Apenas dois estudos84, 88 não relataram a média do Índice de 

Massa Corporal (IMC) dos participantes. Em ambos os grupos 

(intervenção e controle) de três estudos, a população apresentava média 

de IMC que indicava sobrepeso85, 86, 89, contudo, Ley et al.89 estabeleceu 

esta faixa de IMC como critério de inclusão. Na pesquisa de Kassemsuk 

et al.88 apenas o grupo controle tinha média de IMC que indicava 

sobrepeso, enquanto o grupo intervenção foi classificado como 

eutrófico. E dois estudos com praticantes de exercício físico a amostra 

encontrava-se com peso adequado.33, 87 
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Tabela 6 – Características gerais dos ensaios clínicos elegíveis sobre o uso de bromelina em parâmetros inflamatórios em adultos 

Referência Pais 
Design  
do estudo 

Populaçã
o 

Características da população 

Tamanho da amostra  
[% homens] 

Média de idade [anos] IMC médio [kg/m2] 

Intervenção Controle Intervenção Controle Intervenção Controle 

Buford et 
al.84 

Estados 
Unidos  

Randomizado, 
duplo-cego, 
controlado por 
placebo, 
paralelo 

Praticant
es de 
exercício 
excêntric
o* 
saudáveis 

14[100] 15[100] 22.8 22.3 - - 

Muller et 
al.33 

Alemanha 

Randomizado, 
parcialmente 
controlado por 
placebo, 
duplo-cego, 
crossover 

Homens 
saudáveis 
eutrófico
s segundo 
IMC 

12[100] - 27.1 - 22.8 - 

Giannini et 
al.85 

Itália 

Randomizado, 
duplo-cego, 
controlado por 
placebo, 
paralelo 

Mulheres 
com 
endomet
riose 
estágio I-
II 

15[0] 15[0] 29.0 32.0 25.0 26.0 

Paradis et 
al.86 

Canadá 

Randomizado, 
duplo-cego, 
controlado por 
placebo, 
crossover 

Indivíduo
s com 
inflamaç
ão 
subclínic
a  

24[37.5] - 45.5 - 26.7 - 

Kasemsuk 
et al.88 

Tailândia 

Randomizado, 
cego, 
controlado por 
placebo, 
paralelo 

Pacientes 
com 
osteoartr
ite de 
joelho 

20[35.0] 20[10.0] 62.1 61.3 24.5 26.2 

Ley et al.89 China 

Randomizado, 
duplo-cego, 
controlado por 
placebo, 
paralelo 

Pacientes 
com 
diabetes 
tipo 2 

35** 33** 61.0 61.5 25.7 25.5 

Grabs et 
al.87 

Alemanha 

Randomizado, 
duplo-cego e 
controlado por 
placebo, 
paralelo 

Maratoni
sta 

72[100.0] 66[100.0] 44.0 40.0 23.3 23.4 

Legenda:  IMC: índice de massa corporal; AVC: acidente vascular cerebral. *Exercício Excêntrico: é a execução de uma contração 
excêntrica, isto é, uma força muscular que envolve a aplicação de uma carga externa com a aumento da tensão durante o alongamento 
físico da unidade músculo tendínea.90 **Não foi possível categorizar em relação ao percentual de homens na amostra porque no estudo 
houve 4 perdas da amostra inicial dos dados do baseline e os autores não especificaram o sexo dos participantes que saíram. 
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4.3 Efeitos da suplementação com bromelina associada sobre 

parâmetros inflamatórios  

 

A dose de bromelina empregada variou entre 99,9 a 1.200 

mg/dia e o tempo de suplementação foi entre 3 a 16 semanas (Tabela 7). 

A suplementação em todos os estudos foi através de cápsulas.84, 85, 86, 87 

A frequência de ingestão diária variou entre 1x ao dia84, 86, 2x ao dia85 e 

3x aos dia87. Um estudo não especificou a quantidade de cápsulas 

ingeridas por dia84, enquanto os demais receberam: duas cápsulas85, 6 

cápsulas 45 minutos antes das refeições86, e 12 cápsulas no primeiro 

momento da intervenção e 6 cápsulas no segundo momento.87 

Todos estudos avaliaram parâmetros séricos associados ao 

processo inflamatório84, 85, 86, 87 e um também incluiu a avaliação de 

genes associados à inflamação.86 Os parâmetros inflamatórios 

investigados foram: IL-12, PGE-2, COX-284, IL-6 84, 85, 86, 87, IL-884, 85, 

TNF-α84, 85, 86, IL-1β84, 86, IL-1084, 87, PCR86, 87, NFγ B1, PPAR-α, TNF, 

TRAF, MCP-1, adiponectina.86 

A suplementação com bromelina associada a outros compostos 

apresentou efeitos significativos sobre os parâmetros inflamatórios.84, 

85, 86, 87 Em praticantes de exercício excêntrico, promoveu redução de 

IL-6, IL-12 e COX-284 enquanto em maratonista, a suplementação não 

teve impacto significativo sobre os níveis de IL-6, IL-10 e PCR.87  

Os estudos com praticantes de atividade física, tiveram 

desfechos distintos. É importante destacar que apesar de ambos 

apresentarem o mesmo tempo de suplementação, as doses utilizadas por 

Grabs et al.87 foi cinco vezes ou mais do que a usada por Buford et al.84 

Enquanto Buford et al.84 empregou 99,9 mg/dia de bromelina, Grabs et 

al.87 utilizou entre 540-1.200 mg/dia e teve um intervalo na 

suplementação entre a maratona, o que pode influenciar no resultado.  

Em mulheres com endometriose submetidas à cirurgia a 

suplementação não exerceu efeitos sobre IL-6, IL-8 e TNF-α após a 

cirurgia, em relação ao grupo placebo, que teve os valores elevados.85 

Em indivíduos com inflamação subclínica a suplementação reduziu os 

níveis de IL-6 e foi observada diminuição dos níveis de PCR apenas em 

homens.86
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Tabela 7 – Efeito da suplementação com bromelina associada sobre parâmetros inflamatório em indivíduos maiores de 18 anos. 

Referências 

Características do tratamento 

Intervenção [dose/dia] Marcadores de 
inflamação 

Efeitos observados 
Intervenção Controle 

Buford et 
al.84 

Bromelina 99,9 mg, papaína 47,7 mg, 
enzimas fúngica 5,593 g, citrato de 
cálcio 86,4 mg 1x por dia em cápsula 
durante 3 semanas  

Placebo (celulose) 
5,828 g/dia 1x por dia 
em cápsula durante 3 
semanas dias 

IL-1β, IL-6, IL-8, 
IL-10, IL-12, 
TNF-α, PGE-2, 
COX-2 

A suplementação 
promoveu redução de: 
IL-6, IL-12 e COX-2 

Giannini et 
al.85 

Bromelina 270 mg, tripsina 144 mg, 
papaína 197 mg, quimiotripsina 9 mg 2x 
por dia em cápsula durante ~6-8 semanas 
antes da cirurgia e ~8 semanas após a 
cirurgia 

Placebo (lactose-mono-
hidratada) durante ~6-8 
semanas antes da 
cirurgia e por ~8 
semanas após a cirurgia 

IL-6, IL-8 e TNF-
α 

Não mostraram qualquer 
aumento nas 
concentrações 
periféricas dos 
mediadores inflamatórios 
após a cirurgia 

Paradis et 
al.86 

Bromelina 90 mg, tripsina 48 mg, rutina 
100 mg por 1x por dia em 6 cápsulas por 
4 semanas (intervalos de 4 semanas) 
seguido de 4 semanas de placebo  
(consumiram 45 min. antes de uma 
refeição) 

- 

IL-1β, NFγ B1, 
PPAR-α, TNF-α, 
TRAF3 (genes);  
PCR, IL-6, MCP-
1, adiponectina 
(sérico) 

Não houve impacto sobre 
a expressão de genes 
associados a inflamação. 
Em ambos os sexos houve 
↓ IL-6 e em homens houve 
↓ PCR 

Grabs et 
al.87 

Bromelina 90 mg, tripsina48 mg de 
tripsina e rutina 100 mg por 3x por dia 
em 12 cápsulas por 1 semana antes da 
maratona e 6 cápsulas na mesma dose 
3x ao dias por 2 semanas após a 
maratona 

Placebo por 1 semana 
antes da maratona e 2 
semanas após 

IL-6, IL-10, PCR 
Não atenuou a 
inflamação pós-corrida 

Legenda: IL-1β: interleucina 1β, IL-6: interleucina 6, IL-8: interleucina 8, IL-10: interleucina 10, IL-12: interleucina 12, TNF-α: fator de necrose tumoral 
alfa, PGE-2: prostaglandina E2, COX-2: ciclo-oxigenase-2, NFγB1: fator nuclear do realçador do gene do polipeptídeo kappa light em células B1, PPAR-α: 
receptores ativados por proliferadores de peroxissoma alfa, TRAF3: Fator 3 associado ao receptor do fator de necrose tumoral, PCR: proteína C reativa, 
MCP-1: proteína quimiotática de monócitos 1.  
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4.4 Efeitos da suplementação com bromelina isolada sobre 

parâmetros inflamatórios  

 

 A suplementação com bromelina isolada variou entre as doses 

de 200 a 1.050 mg/dia e a duração dos estudos foi entre 1 semana a 16 

semanas (Tabela 8). A suplementação de bromelina foi apresentada em 

cápsulas em todas os estudos.33, 88 89 Quanto a frequência de ingestão da 

suplementação ao longo dia relatadas foram: 1x 88, 2x 89, e um estudo 

não especificou.33  

E em relação a quantidade de cápsulas ingeridas dois estudos 

não relataram88, 89, enquanto no estudo com design crossover os 

participantes receberam na dose baixa duas cápsulas e na dose alta três 

cápulas.33 Apenas um trabalho relatou o momento da ingestão, que foi 

após café da manhã e jantar, em ambos os momentos duas horas após a 

refeição89.  

Todos estudos avaliaram parâmetros séricos associados ao 

processo inflamatório.33, 88, 89 Os marcadores associados a inflamação 

variaram entre os estudos: IL‐2, IL‐5, IL‐6, IL‐8, IL‐10, IL‐13, IFNγ e 

MCP‐133, PGE-288, PCR e fibrinogênio89. 

A investigação do efeito de duas doses de bromelina sobre 

atividade imunomoduladora, mostrou que a dose mais alta (600 mg) teve 

efeitos significativos na redução de IFNγ e IL-5.33 Em pacientes com 

osteoartrite de joelho observou-se que a bromelina promoveu redução dos 

níveis de PGE-288, um marcador associado ao processo inflamatório.91 Em 

diabéticos a suplementação não teve efeito sobre os níveis de PCR e 

fibrinogênio89. 
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Tabela 8 – Efeito da suplementação com bromelina isolada sobre parâmetros inflamatório em indivíduos maiores de 18 anos. 

Referências 

Características do tratamento 

Intervenção [dose/dia] Marcadores de 
inflamação 

Efeitos observados 
Intervenção Controle 

Muller et 
al.33 

Bromelina 200 mg em 2 cápsulas 
por 1 semana, intervalo, 
bromelina 600 mg em 3 cápsulas 
por 1 semana, placebo por 1 
semana 

- 
IL‐2, IL‐5, IL‐6, IL‐8, 
IL‐10, IL‐13, IFNγ e 
MCP ‐ 1 

Reduziu os níveis de IL-5, IL-
10 e IFNγ (dose mais alta) 

Kasemsuk et 
al.88 

Bromelina 500 mg 1x ao dia em 
cápsula durante 16 semanas  

Diclofenaco de sódio 
100 mg 1x ao dia 
durante 4 semanas 

PGE-2 Diminuiu os níveis de PGE-2 

Ley et al.89    

Bromelina 1050 mg 2x ao dia (3 
cápsulas com 350 mg em que 
foram ingeridas 2 horas após o 
café da manhã e 1 cápsula 2 horas 
após o jantar) durante 12 semanas 

Placebo por 12 semanas  Fibrinogênio, PCR 
Não alterou de forma 
significativa os níveis de PCR 
e de fibrinogênio 

Legenda: FIP: Federação Internacional Farmacêutica (International Pharmaceutical Federation), IL-2: interleucina 2, IL-5: 
interleucina 5, IL-6: interleucina 6, IL-10: interleucina 10, IL-13: interleucina 13, PGE-2: prostaglandina E2, PCR: proteína C reativa, 
MCP-1: proteína quimiotática de monócitos 1, IFNγ: interferon gama, MMP9: mieloproteinase de matriz 9.  
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4.5 Risco de viés dos estudos 

 

Dentre os estudos selecionados, dois apresentavam o design 

crossover e foram avaliados de acordo com seu design de ensaio 

clínico, em que agrega os seguintes domínios: 

1) Efeito de período; 

2) Efeito residual.   

 

4.5.1 Risco de viés dos estudos que investigaram o efeito da 

suplementação com bromelina associada  

 

O risco de viés nos estudos individuais é mostrado na Figura 4.  

Buford et al.84 e Grabs et al.87 não descreveram adequadamente o 

método de randomização dos participantes.  Dos estudos 

incluídos todos eram cegos para os participantes e equipe do estudo, e 

nenhum relatou se o avaliador dos dados estava ciente da intervenção 

recebida pelos participantes do estudo. Dois ensaios clínicos84, 85 não 

informaram o número do protocolo do ensaio clinico, impossibilitando 

avaliar se os resultados foram analisados de acordo com um plano de 

análise pré-especificado, o que gerou “algumas preocupações”. Na 

avaliação global de risco de viés, apenas um estudo apresentou “baixo 

risco de viés”86, enquanto dois apresentaram “algumas 

preocupações”84, 85 e um com “alto risco de viés”87.   

 

 

Figura 4 – Avaliação do risco de viés de cada estudo com suplementação associada 
  
Legenda: D1: Viés decorrente do processo de randomização; DS: Viés decorrente de 
efeitos de período e transporte; D2: Viés devido a desvios das intervenções 
pretendidas; D3: Viés devido à falta de dados de resultado; D4: Viés na medição do 
resultado; D5: Viés na seleção dos resultados relatados. *DS: Este domínio é exclusivo 
para os ensaios clinicos crossover. 
 



37 

Em relação a avaliação geral do risco de viés, é possível 

observar que o viés decorrente do processo de randomização e na 

seleção dos resultados relatado, 50 % apresentaram “baixo risco de 

viés”, e 50% tiveram “algumas preocupações”. Desvios das 

intervenções pretendidas todos tiveram “baixo risco de viés” assim 

como na medição de resultados. Falta de dados de resultados 25% 

tiveram “alto risco de viés” (Figura 5). 

 

 

Figura 5 – Avaliação geral do risco de viés dos estudos que investigaram o efeito da 

suplementação associada  

 

 

4.5.2 Risco de viés dos estudos que investigaram o efeito da 

suplementação com bromelina isolada  

 

A figura 6 mostra o risco de viés nos estudos individuais que 

avaliaram o efeito da bromelina isolada. Todos os estudos33, 88, 89 

descreveram adequadamente o método de randomização dos 

participantes. Todos eram cegos para os participantes e equipe do estudo, 

e nenhum estudo relatou se o avaliador dos dados estava ciente da 

intervenção recebida pelos participantes do estudo. Dois estudos33, 88 não 

informaram o número do protocolo do ensaio clinico, impossibilitando 

avaliar se os resultados foram analisados de acordo com um plano de 

análise pré-especificado, o que leva a classifica-los com “algumas 

preocupações”. Na avaliação global de risco de viés, apenas um estudo 
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apresentou “baixo risco de viés”84, e os demais apresentaram “algumas 

preocupações” 33, 88, 89.  

 

 

Figura 6 – Avaliação do risco de viés de cada estudo com suplementação isolada  
 
Legenda: D1: Viés decorrente do processo de randomização; DS: Viés decorrente de 
efeitos de período e transporte; D2: Viés devido a desvios das intervenções 
pretendidas; D3: Viés devido à falta de dados de resultado; D4: Viés na medição do 
resultado; D5: Viés na seleção dos resultados relatados.  
*DS: Este domínio é exclusivo para os ensaios clinicos crossover. 

 

Na avaliação geral do risco de viés, é possível observar que 75% 

apresentam “baixo risco de viés” decorrente do processo de 

randomização. Desvios das intervenções pretendidas e na medição de 

resultados todos apresentaram “baixo risco de viés”. 50% tiveram 

“baixo risco de viés” e 50% tinham “algumas preocupações” devido à 

falta de dados de resultados. Na seleção de resultados relatados 75% 

apresentaram “algumas preocupações” (Figura 7). 

 

 

Figura 7 – Avaliação geral do risco de viés dos estudos que investigaram o efeito da 

suplementação isolada  
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4.6 Efeitos colaterais relatados 

 

Dos estudos inclusos, verificou-se que 50% relataram a 

ocorrência de efeitos adversos84, 85, 86, 88, destes apenas um investigou o 

efeito da suplementação com   bromelina isolada.88 Pode-se observar 

que os principais efeitos relatados estão associados a alterações no 

sistema gastrointestinal, além disso, apesar de 11 participantes 

apresentarem efeitos adversos, 2 descontinuaram a suplementação 

(Tabela 9). A suplementação de bromelina é segura e os efeitos 

colaterais são toleráveis92, 40, entretanto é possível verificar que quanto 

maior o tempo de suplementação, maior é a ocorrência de efeitos 

colaterais.85, 88  

 

 
Tabela 9 - Descrição dos efeitos colaterais após a suplementação 

Estudos Efeito relatado N° de EC N° DI 

Suplementação associada   

Buford et al.84 Não especificado 2 1 

Giannini et al.85 

Alterações 

gastrointestinais leve e 

transitória 

3 0 

Paradis et al.86 Gastrite 1 1 

Grabs et al.87 - - - 

Suplementação Isolada   

Muller et al.33 - - - 

Kasemsuk et al.88 

Náusea, flatulência, boca 

seca, dor de cabeça, 

cansaço 

5 0 

Ley et al.89 - - - 

 
Legenda: EC: efeitos colaterais relatados; DI: participantes que descontinuaram o 
tratamento. 
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5. DISCUSSÃO 

 

A busca por novos alvos no tratamento para doenças inflamatórias 

é uma área de pesquisa relevante, uma vez que as drogas disponíveis, muitas 

vezes não são suficientemente eficazes ou apresentam efeitos colaterais 

graves, principalmente quando há necessidade de uso continuo.93 Esta 

revisão sistemática poderá auxiliar na compreensão dos efeitos da 

suplementação com bromelina sobre os parâmetros inflamatórios tanto 

isolada quanto associada a outros compostos. Em vista que as revisões 

sistemáticas de ensaios clínicos randomizados oferecem o mais alto 

nível de evidência.94 

Um ponto importante, acerca das características da população 

investigada é que a maioria dos estudos em que os participantes não 

eram fisicamente ativos, havia uma tendência de excesso de peso. É 

importante destacar que o sobrepeso e/ou IMC elevado a longo prazo 

pode colaborar para o desenvolvimento de um processo inflamatório 

crônico de baixo grau, em vista que o excesso de tecido adiposo produz 

em maior proporção citocinas pró-inflamatórias, tais como, TNF-α, IL-

6, IL-1β.95, 96, 97, 98, 99 
 

 

5.1 Efeitos da suplementação com bromelina isolada sobre 

parâmetros inflamatórios 

 

A inflamação gera como sintomas clássicos: vermelhidão, calor, 

edema, perda de função e dor, que envolve uma cascata de sinalização, 

influenciada por mediadores inflamatórios, a exemplo: citocinas, 

quimiocinas, fatores de crescimento, proteínas solúveis, lipídios entre outros, 

com intuito de promover a eliminação dos patógenos e restauração dos tecidos 

afetados.100, 23, 101 

Os estudos que investigaram o efeito isolado da bromelina sobre a 

inflamação avaliaram pacientes que apresentavam inflamação devido: ao 

exercício físico33, à osteoartrite de joelho88, ao diabetes89.  Apesar da 

osteoartrite de joelho não ser classificada como uma artrite inflamatória, a 

presença significativa de sinovite (inflamação da membrana sinovial) nos 

pacientes, sugere que a inflamação está implicada na patogênese.100 
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Algumas evidências associaram o dano mecânico com 

desenvolvimento de inflamação crônica, uma vez que estimulam a 

produção de citocinas pró-inflamatórias, como TNF-α e metaloproteinases 

de matriz.103, 104 A PGE-2, é considerada um mediador inflamatório na 

osteoartrite, que pode ser estimulada pelas citocinas pró-inflamatórias, a 

exemplo da IL-1β e TNF-α.91, 105 Neste sentindo, as recomendações para 

tratamento são: acetaminofeno, anti-inflamatórios não-esteroidais – 

AINEs, inibidores de COX-2 e analgésicos opioides.106 

Os AINES atuam na inflamação através da inibição de COX-2, 

prejudicando a produção de prostaglandinas, como a PGE-2.107, 108. 

Ensaio clínico randomizado mostrou que os AINES em pacientes com 

osteoartrite de joelho tiveram efeito anti-inflamatório por período de 2–

4 semanas de terapia, mas a vantagem não foi mantida por períodos 

mais longos.109 

Além disto, o tratamento oral com AINES está associado ao 

aumento do risco de complicações gastrointestinais superiores, 

incluindo perfuração de úlcera péptica, obstrução e sangramento.110, 111, 

112 Enquanto a suplementação com bromelina em pacientes com 

osteoartrite apresentou efeito significativo na redução de PGE-2 por um 

período de 16 semanas, sendo apontada como um potencial tratamento 

para controle de inflamação.88 

O diabetes tipo 2 é uma patologia que também apresenta 

participação de mediadores inflamatórios, o que gerou interesse em 

direcionar estudos para investigar o controle da inflamação na prevenção 

e o controle do diabetes e complicações relacionadas.113, 114 Níveis 

elevados de PCR e fibrinogênio estão associados a ocorrência de diabetes, 

e estes são marcadores inespecíficos da resposta ao estresse agudo, que 

geralmente é de curta duração. A PCR pode colaborar para o 

desenvolvimento da resistência à insulina.115, 116 O fibrinogênio atua na 

resposta inflamatória ao afetar a migração de leucócitos e citocinas.117  

Em indivíduos diabéticos a suplementação com bromelina não teve 

efeito sobre os níveis de PCR e fibrinogênio. Os pesquisadores identificaram 

que os pacientes do grupo diabetes antes da intervenção já apresentam níveis 

baixos de fibrinogênio quando comparados ao grupo placebo, o que poderia 

justificar a ausência de efeito após a suplementação.89 
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Em homens saudáveis, os efeitos da suplementação com bromelina 

na dose de 3000 FIP (600 mg) por dia, promoveu a redução de IL-5 e IFN-

γ e elevou a IL-10.33 A IL-5 é uma citocina derivada dos linfócitos Th2, 

responsável pelos processos: diferenciação, crescimento, ativação, 

sobrevivência e recrutamento de eosinófilos para as vias aéreas.118 O 

aumento de IL-5 está associado a resposta inflamatória, principalmente em 

doenças alérgicas. É alvo terapêutico de várias doenças inflamatórias 

associadas aos eosinófilos119, 120, portanto, os efeitos da bromelina são 

promissores, uma vez que esta promoveu a diminuição dos níveis de IL-5.33 

Além disto, a redução de IFN-γ é uma resposta clínica 

importante. O aumento de IFN-γ pode estar associado a doenças imunes 

ou a resposta a inflamação.121 O IFN-γ é produzido em resposta as 

células do tipo Th1, podendo ser estimulado por IL-12 e IL-18 

(interleucina-18) ou após a ativação de PRRs ou receptores de antígenos 

amplamente reativos durante infecção microbiana ou lesão tecidual.122, 

123  

A suplementação em modelo animal mostrou que a bromelina 

associada a tripsina promoveu redução da expressão de IFN-γ.124 Em 

contrapartida, em cultura de células a bromelina ativou resposta 

inflamatória por meio do aumento de IFN-γ 125, 126 enquanto, em tecidos 

com processo inflamatório instalado, a suplementação reduziu os níveis 

de IFN-γ.72  

E por fim, observou-se o aumento dos níveis da IL-1033, uma potente 

interleucina anti-inflamatória produzida por células imunes inatas e 

adaptativas. A IL-10 exerce função imunossupressora para reduzir o dano 

tecidual gerado pelo agente inflamatório, especialmente durante a fase de 

resolução da inflamação.127, 16, 128, 129, 130 

Portanto, a bromelina apresentou efeitos positivos sobre 

marcadores do processo inflamatório. Todavia, é importante destacar 

que os estudos elegíveis foram conduzidos com populações distintas e 

os marcadores também variaram conforme o estudo, o que impossibilita 

estabelecer uma conclusão direta acerca do uso de suplementação de 

bromelina. 
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5.2 Efeitos da suplementação com bromelina associada sobre 

parâmetros inflamatórios 

 

Os estudos sobre os efeitos da suplementação associada com 

outros compostos, investigaram inflamação induzida por exercício 

excêntrico84 e maratona87, endometriose85, inflamação subclínica.86 A 

prática de exercício física é um agente estressor tanto durante quanto após 

a sua prática. A inflamação induzida pelo exercício físico é uma condição 

caracterizada por injurias transitórias de fibras musculares, acompanhada 

da perda de força e potência muscular, dor muscular de início tardio 

(DOMS), edema, efluxo sistêmico de enzimas e proteínas miocelulares, 

tais como, creatina quinase e mioglobina.131 

Após a execução do exercício, ocorre aumento de citocinas 

inflamatórias, que são necessárias para a resposta adaptativa pós-

treino.132 O exercício excêntrico de alta intensidade é conhecido por 

causar danos ao músculo esquelético e mudanças microestruturais nas 

fibras musculares com resposta inflamatória associada.133 

A IL-6 é uma das citocinas pró-inflamatória, liberada pelo músculo 

esquelético após o exercício como resposta ao dano tecidual.132, 134 Outra 

citocina que também exerce ação pró-inflamatória, é a IL-12, que pode 

colaborar na ativação e regulação de células do sistema imunológico, 

como, macrófagos, células natural killers (NK) e células T, todavia, a 

depender do meio, a IL-12, pode também atuar na promoção de fatores 

imunomoduladores.135, 136 

A suplementação com bromelina foi capaz de reduzir os níveis de 

IL-6 e IL-12 em praticantes de exercício excêntrico84, mas não em 

maratonistas.87 Essa diferença de efeitos, pode ocorrer por conta de 

diferença entre os protocolos empregados quanto a dose e tempo de 

suplementação. Os maratonistas tiveram um intervalo entre a 

suplementação, que correspondeu ao período da maratona.87  

A suplementação foi capaz de regular os níveis de COX-2 após 

a realização do exercício excêntrico.84. Esse efeito é bastante promissor, 

em vista que, a COX-2 desempenha papel fundamental na promoção e 

desenvolvimento de respostas inflamatórias. A redução dos níveis de 

COX-2 é essencial para controle da inflamação, bem como de 

complicações associadas ao processo inflamatório.137, 138 
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O efeito do exercício sobre os marcadores inflamatórios depende 

de alguns fatores como duração, intensidade e características da 

população avaliada.133 O exercício de longa duração, como a maratona, 

promove a hiperinflamação, caracterizada pelo aumento de IL-6, IL-8, 

IL-ra, IL-10 e PCR.139, 140. Contudo, o treinamento físico de forma regular 

é um tratamento anti-inflamatório a longo prazo, com impactos positivos 

à saúde.141, 142, 143, 144  

 

A endometriose é uma síndrome constituída por um processo 

inflamatório crônico dependente de estrogênio que afeta principalmente os 

tecidos pélvicos.145, 146 Na endometriose, a IL-6 secretada por macrófagos 

promove a proliferação de células endometriais e a angiogênese.147 

Enquanto a IL-8, também atua na angiogênese, é pró-inflamatória e facilita 

a adesão de células endometriais.148 O fator de necrose tumoral alfa é 

considerado um dos marcadores associados ao aumento da resposta 

inflamatória na endometriose.149, 150 

Dentre as intervenções recomendadas para mulheres com 

endometriose, a cirurgia, geralmente indicada para alívio temporário da 

dor de mulheres que buscam concepção espontânea.151 Neste 

procedimento, a inflamação pós-cirúrgica pode comprometer a função 

ovariana.152 A suplementação em mulheres com endometriose foi capaz 

de manter consistentemente estáveis os níveis de IL-6, IL-8 e TNF-α, 

mesmo após o procedimento de laparoscopia e no período de 

acompanhamento.85 

Outra condição é o estado inflamatório crônico de baixo grau, 

que está associado a inúmeras doenças, como síndrome metabólica, 

doenças cardiovasculares, diabetes tipo 2.153 A PCR é uma proteína de 

fase aguda, associada a diversos processos patológicos. Níveis de PCR 

são utilizados para classificar pacientes com inflamação de baixo 

grau.154, 155 

Em indivíduos com inflamação de baixo grau, a suplementação 

associada foi capaz de reduzir os níveis de IL-6, semelhante ao 

observado por Buford et al.84. Os níveis de PCR foram reduzidos apenas 

em homens.86 Uma meta-análise mostrou que os níveis de PCR são mais 

elevados em mulheres156, essa afirmação pode justificar o motivo pelo 

qual a suplementação teve efeitos significativo apenas em homens.86 A 
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suplementação não teve efeitos sobre a expressão de genes associados 

à inflamação.86 

A suplementação associada com bromelina foi capaz de reduzir 

alguns parâmetros associados a inflamação, todavia, não é possível afirmar 

que apresenta efeitos anti-inflamatórios consistentes, considerando que alguns 

parâmetros não apresentam qualquer efeito.  

 

5.3 Efeitos colaterais da suplementação com bromelina 

 

Os efeitos colaterais relatados foram tolerados pelos participantes dos 

estudos84, 85, 86, 88, contudo, notamos que a medida que aumenta o tempo de 

intervenção também aumenta a presença de efeitos colaterais, principalmente, 

gastrointestinais. Isso é um alerta importante, porque apesar da bromelina ser 

um composto natural, a utilização crônica pode gerar problemas a saúde, o 

que se torna fundamental avaliar o custo benefício da intervenção a saúde do 

paciente, afim de evitar complicações futura. 

Os sintomas gastrointestinais persistentes têm implicações 

importantes para o manejo adequado dos pacientes e dos recursos de saúde.157 

E estes sintomas podem impactar diretamente a qualidade de vida dos 

indivíduos.158, 159, 161, 162, 163, 164  

Além disso, os indivíduos com úlcera péptica e quaisquer outros 

problemas gastrointestinais devem buscar orientação médica para utilizar a 

suplementação com bromelina.165 E pacientes que realizam o uso de 

medicamentos antiplaquetários, anticoagulantes bem como AINES, devem 

também ter acompanhamento médico, uma vez que a bromelina pode 

aumentar a absorção desses fármacos e promover efeitos indesejados.166  

 

5.4 Pontos fortes, limitações e perspectivas futuras 

 

Os pontos fortes dessa revisão são: 

 

 Realizamos uma busca exaustiva na literatura, em quatro bases de dados 

relevantes na área da saúde. Não empregamos o termo “inflamação” de 

forma proposital, afim de reduzir a possibilidade de perdas de estudos e 

recuperar todos os artigos com potenciais para responder a nossa pergunta 

norteadora; 
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 Empregamos uma metodologia rigorosa, conforme preconizado pelos 

órgãos internacionais com expertise em revisões sistemática. Todo o 

estudo foi seguido de acordo com protocolo PRISMA74 e além disto, 

realizamos o registro no PROSPERO. A realização deste registro, é 

apontada na literatura como algo que favorece a transparência, 

reprodutibilidade e usabilidade das ideias das revisões sistemáticas.167  

 Todos os estudos que atendiam aos critérios de elegibilidade eram ensaios 

clinicos randomizados. Esse tipo de estudo é padrão ouro para responder a 

questionamentos sobre novas formas de tratamento, apresenta baixo risco 

de viés e alto nível de evidência, uma vez que reduz os fatores de 

confusão.76  

 Entre os 7 estudos selecionados, 6 eram duplo-cego, o que garante um 

nível elevado de evidência. Nesse tipo de ensaio clinico em que tanto o 

paciente quanto o profissional que acompanham os pacientes não sabem a 

qual tratamento o paciente foi designado há vantagens, em vista que o 

conhecimento do tratamento pode influenciar no desfecho final. Essa 

estratégia pode afetar potencialmente a confiabilidade dos resultados.168 

 

As limitações identificadas foram: 

 

 Dentre os 1375 estudos recuperados na busca, 5 destes com potencial para 

responder nossa pergunta de pesquisa não estavam disponíveis. Não foi 

possível entrar em contato com os autores, por não ter acesso ao e-mail, 

em nenhum documento na internet. Essa indisponibilidade de contato, 

pode ser justificada devido o tempo de publicação dos estudos que 

variaram entre 1964 a 1972. 

 A heterogeneidade dos estudos em relação aos participantes que foram 

tanto saudáveis como patologias, além de indivíduos com idade maior que 

50 anos86, 87, 88. Indivíduos mais velhos apresentam uma tendência de 

desenvolvimento de um estado pró-inflamatório, geralmente associado a 

uma desregulação do sistema imune e a relação positiva de marcadores 

inflamatórios, tais como IL-6, TNF-α e PCR.169, 170, 171, 172  

 O tamanho da amostra pequena é outro fator que limita os achados, uma 

vez que em alguns momentos amostras pequenas podem gerar resultados 

imprecisos.173 Entretanto, o tamanho da amostra isolada, não é o fator que 

determina a imprecisão dos efeitos, pois vários mecanismos podem 



47 

explicar a associação entre o tamanho da amostra de um ensaio e os efeitos 

do tratamento, porém estudos menores estão mais sujeitos a viés de 

publicação, definido pela tendência de publicação de resultados 

significativos do que não significativos.174, 175 

 As doses empregadas bem como o tempo de tratamento foram diferentes 

entre os estudos. Para que o efeito de uma suplementação seja estabelecido 

e comparado é necessário que o produto seja semelhante, bem como a dose 

e momento de ingestão.176 

 A maioria dos estudos não relataram o momento da ingestão do 

suplemento, apenas o estudo de Ley et al. detalhou esses dados de forma 

clara. Essa informação é importante porque pode influenciar na 

biodisponibilidade da bromelina, repercutindo no efeito sobre a 

inflamação. Além do estado alimentado ou em jejum do indivíduo, outros 

fatores, como: saúde geral, funcionamento do estado do trato 

gastrointestinal, doença aguda ou crônica, sedentarismo ou fisicamente 

ativo, estado nutricional e idade impactam diretamente na 

biodisponilidade.177. Todos estes fatores podem ter influenciado nos 

efeitos destes estudos investigados. 

 O consumo alimentar dos indivíduos é fator importante, e que os estudos 

também não associaram com os desfechos, apesar de terem emitidos 

algumas orientações pontuais.  Buford et al.84 recomendou seus pacientes 

a não modificarem o hábito alimentar, Paradis et al. instruiu a manter o 

hábito alimentar bem como a prática de atividade física, e Grabs et al. 

orientou os avaliados a modificarem seus hábitos alimentares, dentre as 

medidas estimuladas houve retirada de fontes de bromelina. Esse aspecto 

da ingestão alimentar é extremamente importante, porque uma dieta rica 

em antioxidantes pode colaborar para redução dos marcadores 

inflamatórios178, 179, 180, além de que o inverso também pode ocorrer, em 

que uma dieta desregulada, rica em gorduras pode aumentar o estado 

inflamatório do indivíduo.181 A composição físico-química da dieta bem 

como a carga dietética, fonte e matriz alimentar tem impacto significativo 

na maneira como o organismo processa os nutrientes e também na química 

da digestão, absorção e distribuição dos nutrientes.182  

 E por fim, a diferença entre os parâmetros inflamatórios e métodos 

empregados são fatores que compromete a comparação e por conseguinte 

a nossa conclusão do efeito. Por exemplo: apenas um estudo investigou 
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genes associados à inflamação84; e há marcadores sanguíneos que só foram 

investigados em um único estudo, como: COX-284, adiponectina84, IL-2, 

IL-5 e IL-1333, fibrinogênio.88 E quando alguns parâmetros foram 

avaliados em populações distintas, a forma de suplementação era diferente. 

Os biomarcadores sanguíneos são passíveis de resultados errados, porque 

são influenciados por condições como pré-preparo ao exame, forma de 

coleta e armazenamento da amostra, e método de avaliação.  

 

 

6. CONCLUSÃO 
 

O efeito anti-inflamatório da bromelina tanto associada quanto 

isolada, é inconsistente, devido a heterogeneidade das doses utilizadas, 

estado de saúde dos participantes, e dos parâmetros inflamatórios 

adotados nos estudos. Além disto, os estudos não relataram o consumo 

alimentar dos participantes, que é um fator que pode gerar um potencial 

erro, e que deveria ser ajustado na análise estatística.  

Entretanto, a suplementação de bromelina promoveu efeitos 

benéficos pontuais, tais como: redução dos níveis de IL-6, IL-5, IL-12, 

COX, PCR, PGE-2, MMP, e elevação dos níveis de IL-10. Cada tecido 

apresenta  peculiaridade em relação à resposta inflamatória, o que não 

nos permite generalizar o efeito para todos os tipos de inflamação, uma 

vez que pode variar conforme a saúde metabólica do individuo, e os 

estudos aqui investigados apresentavam individuos com diversas 

condições clinicas. 

O uso de suplementação de bromelina, tanto isolada como 

associada a outros compostos, parece promover efeitos colaterais 

toleráveis, contudo, deve-se ter cautela com a utilização a longo prazo, 

uma vez que notamos uma tendência de maior número efeitos adversos em 

estudos com maior tempo de suplementação. Esses achados fornecem 

evidências que apoiam uma investigação mais aprofundada para confirmar 

a dose, duração e população indicada, em que a bromelina exerce efeitos 

anti-inflamatórios.  
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DOMEN. Organization web address: https://www.domenrg.com 

 

11. Review team members and their organizational affiliations 
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inflammation or be a prolonged, low-grade form. 
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24. Main results. 

 

Effect measures 
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25.  Additional results.  
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RoB 2: a revised tool for assessing risk of bias in randomised trials. 

Sterne, JAC. et al. RoB 2: a revised tool for assessing risk of bias in 
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28. Strategy for data synthesis. 

 

After data extraction, it will be organized in tables and, if possible, we 
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29. Analysis of subgroups or subsets. 

 

Subgroup analysis will not be performed. 

 

30. Type and method of review. 

 

Review type  

Cost-benefit ratio Not 

Diagnostic Not 

Epidemiological Not 

Meta-analysis of individual patient 

data (DPI) 

Not 

Intervention Not 

Meta-analysis If possible, yes 

Methodology Not 

Narrative synthesis Not 

Network meta-analysis Not 
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Prevention Not 

Prognostic Not 

Prospective meta-analysis (PMA) Not 

Review of revisions Not 
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Systematic review Yes 

 

Health area of the review 
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Blood and immune system Yes 

Cancer Not 

Cardiovascular system Not 

Elderly care Not 

Children's health Not 

Complementary therapies Not 

Crime and justice Not 
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Education Not 
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General interest Not 

Genetics Not 

Health inequality / health equity Not 

Infections and infestations Not 

International development Not 
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Neurological Not 

Nursing Not 
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Oral health Not 
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Perioperative care Not 
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31. Language. 
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32. * Country. 

 

Brazil 

 

33. Other registration details. 

 

34. Reference and / or URL of the published protocol. 
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Highlights: 

 

 Bromelain has protective and therapeutic effect in experimental 

model of liver injury; 

 Bromelain modulates the levels of liver enzymes, inflammatory 

responses, oxidative stress, and regulation of lipid metabolism; 

 Bromelain showed promising effects regardless the type of liver 

injury investigated. 
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Abstract 

 

Liver diseases are a relevant public health problem, with high 

prevalence rate, which can progress to liver failure and cellular 

hepatocarcinoma. The current available therapies have limited results, 

causing severe side effects in some patients. In this sense, bromelain, 

an enzyme complex derived from pineapple, has been pointed out 

because of its therapeutic potential in inflammatory diseases, cancer, 

wound healing, and liver function. This latter effect is still poorly 

studied but promising. Therefore, we conducted a systematic review 

with preclinical studies to assess whether bromelain is effect on liver 

damage. The literature search was carried out in August 2020 by two 

independent evaluators in the PubMed and Scopus databases, using the 

terms: “Liver disease”, “Liver injury”, “Bromelain”, employing the 

Boolean operators “AND” and "OR". We retrieved 317 articles, of 

which 4 met the eligibility criteria. We conclude that bromelain has 

preventive and therapeutic effects in a liver injury model to reduce liver 

enzyme levels, improves liver morphology, decreases oxidative stress 

markers, and modulates lipid metabolism. 

Keywords: enzyme therapy; bromelain; liver injury; animal model. 

 

1. INTRODUCTION 

 

Changes in liver function are mainly caused by aflatoxin, 

alcohol, viruses, environmental pollutants, and toxic chemicals. The 

diagnosis of  liver injury/disease is based on raising serum levels of 

liver enzymes - ALT (alanine aminotransferase) and AST (aspartate 

aminotransferase), for instance -, increasing oxidative stress and liver 

necrosis, and reduced glutathione levels(Akindele et al., 2010, Ali et 

al., 2015, Shen et al., 2015). 

Liver diseases are considered an important public health 

problem, with high prevalence rate, which can progress to liver failure 

and cellular hepatocarcinoma (Knockaert et al., 2012). The therapies 

available for liver disease are ineffective and have significant side 

effects. In this sense, there is an emerging need for novel alternative 
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treatments, including the use of bromelain, which has been identified as 

a potential therapeutic agent (Ali et al., 2015, Bishayee et al., 2010). 

Bromelain consists of an enzyme complex, derived from 

Ananas comosus, available for purchase in pharmacies and health food 

stores, which is  widely used in food, pharmaceutical industry and 

clinical and laboratory testing procedures. (De Lencastre Novaes et al., 

2016; Dutta and Bhattacharyya, 2013, Hossain et al., 2015, Muhammad 

and Ahmad, 2017). 

The most reported therapeutic effects of bromelain 

areantithrombotic and fibrinolytic activity (Errasti et al. 2016), anti-

inflammatory action (Muller et al., 2013, Rosenberg et al. 2014), 

antitumor effect (Dhandayuthapani et al. 2012, Pillai et al. 2013), 

adjuvant for enhancing drug effects(Aichele et al., 2013, Bolten et al., 

2015, Rathnavelu et al., 2016) among others. 

Bromelain is also considered to have a hepatoprotective and 

therapeutic effect in preclinical studies. However, to date, there are no 

systematic reviews that have evaluated the effect of supplementation 

with bromelain in a liver injury or disease model (Alves et al., 2020; 

Bahde et al., 2007; Hu et al., 2020; Murad et al., 2019). 

Therefore, we conducted a systematic review of preclinical 

studies on the effects of bromelain supplementation on liver damage, 

providing suggestions for future preclinical and clinical studies, and 

explaining the possible mechanisms of bromelain activity. 

  

2. MATERIALS AND METHODS 

 

2.1 Search strategy 

The studies were selected by bibliographic search in the 

electronic databases PubMed and Scopus in August 2020 by two 

independent evaluators (AMCPS and ICP) and, in case of divergence, 

a consensus was reached. There was no restriction on year of 

publications and language. The recommendations of the Preferred 

Report Items for Systematic Reviews and Meta-analyzes - PRISMA 

(Shamseer et al., 2015) were followed. 

For the search, Medical Subject Headings - MeSH descriptors or 

terms  “Liver disease”, “Liver injury”, “Bromelain” were used, 
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employing the Boolean operators “AND” and “OR”. The search were 

not limited to animal models, however studies that met the eligibility 

criteria were developed in  animal model. A PRISMA diagram with 

details of study selection is shown in Figure 1. 

 

2.2 Inclusion criteria 

 

We used the PICO strategy (P: population, I: intervention, C: 

compared, O: outcome). 

(1) Population: animal model of liver injury; 

(2) Intervention: supplementation with isolated bromelain; 

(3) Control: a group that received negative control; 

(4) Outcomes: association of bromelain supplementation on liver 

function. 

 

2.3 Exclusion criteria 

 

The following studies were excluded: (1) did not evaluate the 

effect of bromelain alone but associated with other compounds; (2) did 

not associate bromelain with liver function. In the first stage, 306 

articles were excluded by screening titles and abstracts; in the second 

stage, 7 studies were excluded after the complete reading (Figure 1). 

 

2.4 Study selection and data extraction 

 

Initially, a reviewer (ICP) searched the databases for studies 

that answered the research question. After this screening, two reviewers 

(AMCPS and ICP) independently assessed the articles' eligibility and 

made decisions about all research (inclusion or exclusion). If they did 

not reach the same decision, the articles in question were discussed with 

a third reviewer (FLTL). 

Two reviewers (AMCPS and ICP) extracted the data 

regardless of the results of each study. The database included: (1) basic 

information, including author and year of publication; (2) investigated 

effect (protection or treatment); (3) dose tested; (4) animal model used; 

(5) liver abnormality investigated; (6) main results. The differences in 
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the extracted data were resolved after discussion with a third reviewer 

(FLTL).  

 

 

3. RESULTS 

 

In total, 317 articles were identified, where four were selected 

for review, since investigated the effect of bromelain supplementation 

in a liver injury model. A detailed description of the studies is shown in 

Table 1. One study evaluated the therapeutic effect, while the others 

investigated protective effect. The investigated doses ranged from 0.1 

to 40 mg/kg of body weight. The forms of administration differed 

among the studies: Bahde et al. (2007) used the intravenous route, 

Murad et al. (2019) and Hu et al. (2020) orally, and Alves et al. (2020) 

intraperitoneally. As for the animal model used, three studies used rats 

(Wistar), and one used mice (C57BL / 6). 

In general, it was found that bromelain has therapeutic and 

protective effects in animal model of liver injury. Alves et al. (2020) 

observed that bromelain supplementation  has effects on liver function, 

since there was a reduction in liver steatosis, a decrease in liver 

oxidative stress through increased  GPX (glutathione peroxidase), and 

a decrease in MDA (malondialdehyde), MPO (myeloperoxidase), AST 

(aspartate aminotransferase), cholesterol, triglycerides, and neutrophils. 

The increased activity of specific enzymes in the plasma is an 

indicator of liver disease. When they are released into the bloodstream 

in excess, they reveal that the organ is in deterioration process. AST 

(aspartate aminotransferase), ALT (alanine aminotransferase), and 

alkaline phosphatase are enzymes classically associated with liver 

damage (Contreras-Zentell and Hernandez-Munoz, 2016, Goorden et 

al., 2013, Wang et al., 2015). 

Hu et al. (2020) showed that supplementation for 12 weeks 

with bromelain prevented the development of non-alcoholic fatty liver 

disease (NAFLD) by reducing adipose tissue and regulating hepatic 

lipid metabolism. The authors highlight that bromelain has therapeutic 

potential in NAFLD treatment and other metabolic diseases such as 

obesity. 
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Bahde et al. (2007) observed that low dose bromelain (0.1 

mg/kg) had a positive liver effect, promoting the reduction of leukocyte 

adhesion and recruitment of Kupffer cells, and consequently reducing 

the injury caused by hot ischemia. However, high dose (10 mg/kg) 

generated an increase in liver damage due to increased immune 

response, through the increase of leukocytes and Kupffer cells. Murad 

et al. (2019) also noted that the lowest bromelain dose had significant 

effects against liver damage by reducing ALT and AST, total proteins, 

MDA, and improving liver tissue morphology. 

Despite the studies showing different models of hepatic 

changes, bromelain is pointed out as a natural agent with therapeutic 

and protective potential in liver damage models of preclinical studies 

with doses and time of treatment.  

 

4. DISCUSSION 

 

This study evaluated whether bromelain is efficient in 

protecting and treating liver damage in an experimental model. Despite 

the small number of studies, it is noted that bromelain has a therapeutic 

and protective effect on metabolic changes caused by different agents, 

such as a high-fat diet, hot ischemia, and drugs. 

Liver injury induced by ischemia has as main characteristic in 

the early and late phase, the increase of oxidative stress and 

inflammatory response, respectively (Miranda et al., 2004). Reducing 

recruitment of Kupffter cells is essential to reduce the inflammatory 

process since these cells produce IL-1 and 6 (interleukin 1 and 6) and 

TNF-α (tumor necrosis factor-alpha), which activate and stimulate the 

liver's starry cells and contributes to the development of fibrosis 

(Amirshahrokhi et al., 2010; Friedman, 2008). 

The effect observed by Bahde et al. (2007) on reducing Kulffer 

cells can impact other inflammatory markers such as interleukins. It is 

noted that bromelain can activate the immune response to cellular 

stress, which can prevent the development of liver disorders 

(Rathnavelu et al., 2016). 

Classically, the liver was not considered an immune organ; 

however, this is no longer supported, since it is capable of synthesizing 
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acute phase proteins, cytokines and chemokines, and contains several 

resident immune cells (Nemeth et al., 2009). In the liver, hemodynamic 

changes, leukocyte migration to adjacent tissues and the secretion of 

inflammatory mediators are controlled. When an imbalance occurs, it 

generates liver damage that eventually can progress to liver diseases, 

such as cellular hepatocarcinoma (Robinson et al., 2016). 

In addition to controlling the immune response, bromelain 

attenuated liver steatosis, cholesterol and triglycerides. The action of 

bromelain activity on  controlling  lipid metabolism is due to its ability 

to decrease the expression of adipogenic genes, such as C/EBPα (alpha 

enhancer protein binding CCAAT) and PPARγ (receptors activated by 

peroxisome proliferators) and induce the process of lipolysis and 

apoptosis in mature adipocytes (Dave et al., 2012). 

Physiologically, the liver is regulated by the integration of 

several metabolic pathways, including β-oxidation of fatty acids, 

lipogenesis de novo, bile acid synthesis and assembly and synthesis of 

VLDL (very low density lipoprotein). When liver stress alters lipid 

metabolism, it favors the development of liver disease (Adiels et al., 

2006, Cicero et al., 2018, Houten and Wanders, 2010, Lambert et al., 

2014). 

Bromelain promotes a protective effect against liver damage 

by reducing body weight, cholesterol levels and hepatic triglycerides, 

by increasing LRP1 proteins (protein-1 related to low density 

lipoprotein receptor), LDLR (receptor low-density lipoprotein) and SR-

BI (class B scavenger receptor, type I) and also due to the decrease in 

free fatty acid levels. Adipocyte size reduction was also observed with 

bromelain supplementation (Hu et al., 2020). 

Another critical aspect of the protective and therapeutic effect 

of bromelain on liver function is the regulation of oxidative stress. 

Alves et al. (2020) and Murad et al. (2019) showed that bromelain 

supplementation reduced pro-oxidative markers and increased 

antioxidant enzymes. The increase in CAT (catalase), SOD (superoxide 

dismutase), GPx and GSH (reduced glutathione) collaborate to reduce 

oxidative agents, which consequently prevent cell damage (Sharma et 

al., 2013; Bist et al., 2021). 
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The liver is an organ very susceptible to damage by internal 

and external agents, since it performs numerous functions, such as 

metabolizing nutrients and drugs. When there is an imbalance between 

oxidizing and antioxidant agents, it consequently generates  

degradation of proteins, lipids and even DNA. Genetic changes 

resulting from oxidative stress as well as progressive liver damage can 

lead to ischemia, regeneration, necrosis and apoptosis of hepatocytes, 

which can progress to liver disease (Cichoż-Lach and Michalak, 2014). 

This regulation of oxidizing and antioxidant agents plays a 

central role, considering that reactive oxygen species (ROS) are 

eliminated by the antioxidant defense system, such as CAT (catalase), 

GSH (glutathione peroxidase) SOD (superoxide dismutase) under 

normal physiological conditions (Dai et al., 2016). In situations of 

pathological stress, the increased ROS promote activation of 

inflammatory cells, such as TNF-α (tumor necrosis factor-α) and 

interleukins (IL-1β and IL-6) that can promote hepatocyte apoptosis 

(Ma et al ., 2016). Both oxidative stress and inflammation are factors 

that influence liver disease from the early stage to the advanced stage 

(Liu et al., 2017). 

Supplementation with pineapple vinegar has a preventive 

effect against liver damage by decreasing the levels of ALT and AST 

(Mohamad et al., 2015, Yantih et al., 2017) alkaline phosphatase, iNOS 

(inducible nitric oxide synthase) and NF- kB (nuclear factor kappa B), 

MDA (malondealdehyde) and NO (nitric oxide), and increased GSH 

(glutathione reductase), SOD (superoxide dismutase) (Mohamad et al., 

2015). The authors point out that these effects are due to the presence 

of bromelain in pineapple vinegar. These data are similar to the results 

described by studies that investigated the protective effect against liver 

injury (Bahde et al., 2017; Hu et al., 2020; Murad et al., 2019;). 

The investigation of substances with hepatoprotective effect is 

quite relevant for public health, considering that the use of many 

medications (Chen et al 2015, Reuben et al., 2016, Donnelly et al., 

2017), the exacerbated inflammatory response (Schuster et al ., 2018) 

and dysregulation in lipid metabolism (Chu et al., 2014; Li et al., 2017) 

are factors that contribute to liver damage. Bromelain supplementation 

may play a fundamental role in the control of liver pathologies; 
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however, clinical trials are necessary to investigate these effects and 

safety. 

Supplementation with bromelain regulates liver function, the 

inflammatory process, lipid metabolism, and oxidative stress regardless 

the type of liver injury, thus exercising a protective and therapeutic 

effect (Figure 2). 

 The  main limitations of this study were: a small number of 

studies that addressed the guiding question, in addition to differences in 

animal models, routes of administration, time of supplementation, the 

dose used and model of liver alteration. 
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Figure 2 – Schematic representation of the effect of bromelain 

supplementation on treatment and protection in an experimental model 

of liver injury 

 
 

Legend: TC: total cholesterol; TG: triglycerides; NASH: non-alcoholic 

liver steatosis; AST: aspartate aminotransferase; AST: alanine 

aminotransferase; MDA: malondialdehyde; PT: total proteins; MPO: 

myeloperoxidase; GPX: glutathione peroxidase; IL-6: interleukin -6; 

LRP1: protein-1 related to low density lipoprotein receptor; LDLR: low 

density lipoprotein receptor; SR-BI: class B scavenger receiver, type I; 

LDL: low density lipoprotein; HDL: high density lipoprotein. 
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Table 01 – Summary of studies included in the review. 

 

Reference 
Rated 

Effect 
Tested Dose Animal Model 

Investigated liver 

disorder 
Main results 

Bahde et al. 

2007 

Preventive 

effect 

0.1; 1.0 or 10 

mg/kg/pc 

single dose 
intravenously 

Female Wistars 

Rats 

(Rattus 
novergicus) 

Liver injury induced by 
normothermic ischemia and 

hepatic reperfusion. 

The lower dose promoted a 

reduction in leukocyte adherence 
and recruitment of Kupffer cells, 

leading to decreased liver 

damage. 

Murad et al. 

2019 

Preventive 

effect 

20 and 40 
mg/kg/pc for 

10 consecutive 

days orally 

Male rats * 
Gentamicin-induced liver 

damage. 

There was an increase in body 
weight, improvement in liver 

tissue morphology and liver 

function. 

Alves et al. 

2020 

 

 

 

Preventive 

effect 

 
 

 

15 mg/kg/pc 

for 20 days via 

intraperitoneal 
 

 

Female Wistars 

Rats 

(Rattus 
novergicus) 

 

Non-alcoholic fatty liver 
disease induced by 

periodontitis. 

 

Treatment with bromelain 

significantly reduced the fatty 

liver score, as well as improved 
liver function. 

 

Hu et al. 

2020 

Preventive 
effect 

20 mg/kg/pc 

for 12 weeks 

orally 

C57BL/6 male 

mice 

(Mus musculus) 

 

Non-alcoholic fatty liver 
disease induced by a high-

fat diet. 

There was a reduction in the 

accumulation of hepatic lipids and 
regulation of lipid metabolism, 

exerting a hepatoprotective effect. 
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2020 - 2020 Manual Multiprofissional de Segurança do Trabalho em época de COVID-19: uma proposta
de prevenção e combate à pandemia
Descrição: O projeto conta com uma equipe multidisciplinar composta por biólogos,
biomédicos, enfermeiro, médicos e nutricionistas que coordenarão o desenvolvimento de
todos os materiais para cada público especifico. O grupo composto por
professores/acadêmicos da UFPI e representantes de empresas privadas do ramo da
saúde, possui vasta produção acadêmica e experiência profissional de trabalho com o
público que será foco de todos os produtos aqui propostos. Objetivo da presente proposta
é, portanto, elaborar um Manual Multiprofissional de Segurança do Trabalho, juntamente
com formas auxiliares de transmissão de conhecimentos específicos (folders, podcast,
vídeos educativos), para empresas públicas e privadas do Estado do Piauí, com foco na
prevenção e combate da Síndrome Respiratório Aguda Grave causada pelo Covid-19
(SARS-CoV-2). Para alcançar a população, os produtos desenvolvidos em ?home office?
serão divulgados em perfis públicos criados nas principais redes sociais difundidas no
Brasil, além de emissora de rádio, mídias sociais e informe institucional de órgãos
governamentais parceiros do projeto. Pretende-se ainda, terminado o período de
isolamento social, realizar intervenção de saúde junto ao comércio, empresas e instituições
do estado com a colaboração de alunos de extensão dos professores vinculados ao projeto
com entrega de folders educativos e aplicação de questionários estatísticos. Para a
efetivação de tais ações, além da construção do ?Manual Multiprofissional de Segurança do
Trabalho para Prevenção e Combate ao Covid-19? serão criados outros produtos como
podcasts, vídeos interativos/ilustrativos e material gráfico de divulgação. Todo o material
aqui proposto, levará em consideração o cenário periódico do estado do Piauí, tendo em
vista a dinamicidade da situação. Os produtos serão construídos, revisados e
implementados por alunos de graduação, pós-graduação, professores e colaboradores de
instituições públicas e privadas do Estado, possibilitando assim indissociabilidade ensino-
pesquisa-extensão, tendo em vista os materiais e ações aqui propostos... 
Situação: Concluído; Natureza: Pesquisa. 
Alunos envolvidos: Mestrado acadêmico: (1) Doutorado: (2) . 


Integrantes: Irislene Costa Pereira - Coordenador / João Marcelo de Castro e Sousa -
Integrante / Francisco Leonardo Torres-Leal - Integrante.

2015 - 2016 Consumo Alimentar e Niveis Séricos de Vitamina A em Crianças com Pneumonia Aguda
Descrição: A pneumonia é considerada um problema de saúde pública, de abrangência
global, devido a elevada prevalência de mortalidade principalmente nos países em
desenvolvimento. A carência de vitamina A é apontada com um dos principais problemas
nutricionais apresentado em diversos países como por exemplo o Brasil. A vitamina A
apresenta importante função nos processos de diferenciação celular e maturação
pulmonar, em vista disto sua carência predispõe indivíduos a doenças infecciosas como
por exemplo a pneumonia. Este trabalho tem como objetivo relacionar o consumo
alimentar e deficiência de vitamina A em crianças com pneumonia aguda. Trata-se de um
Estudo de coorte prospectivo, foi desenvolvido com crianças que foram hospitalizadas com
diagnostico de pneumonia, internadas em enfermarias do Hospital e Pronto Socorro
Municipal Dr. João Viana no município de Caxias ? MA. Aplicou-se o recordatório de 3 dias
para analisar o consumo alimentar de vitamina A e observou-se na amostra composta por
16 crianças apenas 6 apresentaram ingestão inadequada de vitamina A. Palavras
Chaves:Vitamina A. Deficiência. Pneumonia. Crianças.. 
Situação: Concluído; Natureza: Pesquisa. 
Alunos envolvidos: Graduação: (3) / Mestrado acadêmico: (2) . 


Integrantes: Irislene Costa Pereira - Integrante / Magnolia de Jesus Sousa Magalhães -
Coordenador / Luana Rodrigues da Silva - Integrante / Raynara Lima da Silva - Integrante
/ Liejy Agnes dos Santos Raposo Landim - Integrante.

2012 - 2013 A Informática como Ferramenta para o Ensino de Matemática na Educação de Jovens e
Adultos
Descrição: Atualmente milhões de brasileiros tem acesso à educação na modalidade EJA,
que abrange os mais diversos níveis indo da alfabetização ao ensino técnico, portanto
abrangendo diversas áreas do conhecimento, inclusive Matemática e Informática, objetos
do presente projeto. A Matemática é uma das disciplinas do ensino básico que,
indiscutivelmente, está presente em todos os lugares e se faz necessária durante toda a
vida escolar e profissional. Contudo sabe-se que o ensino de Matemática é considerado um
grande obstáculo para boa parte dos alunos, principalmente os alunos da EJA, que muitas
vezes regressam à escola após vários anos sem contanto com o ambiente e atividades
escolares. O objetivo geral deste trabalho foi o desenvolvimento de jogos educacionais que
envolvem o ensino da matemática afim de disponibilizar uma abordagem divertida que
estimule o aluno da EJA na compreensão dos assuntos abordados durante as aulas e
inicie, ao mesmo tempo, o processo
de inclusão digital de alunos da EJA. O público alvo
deste projeto foram os alunos dos cursos da modalidade EJA que estudam no Instituto
Federal do Maranhão - Campus Caxias.. 
Situação: Concluído; Natureza: Pesquisa. 

Projetos de pesquisa





Alunos envolvidos: Graduação: (0) / Especialização: (0) / Mestrado acadêmico: (1) /
Mestrado profissional: (0) . 


Integrantes: Irislene Costa Pereira - Integrante / Luis Fernando Maia Silva santos -
Coordenador.

2020 - Atual Liga Acadêmica de Metabolismo e Oncologia
Descrição: A Liga Acadêmica de Metabolismo e Oncologia têm como objetivo acrescentar o
ensino teórico dos acadêmicos dos cursos vinculados ao Centro de Saúde da Universidade
Federal do Piauí (UFPI), bem como proporcionar aos integrantes vivências e experiências
que estimulem o conhecimento sobre metabolismo e oncologia. Esse propósito surgiu ao
passo que foi diagnosticada, por acadêmicos e professores, a relevância das temáticas.
Logo, a criação de uma associação civil e científica livre, sem fins lucrativos, com sede e
foro na UFPI viria a contribuir no desenvolvimento científico e aprimoramento das áreas de
interesse. Nesse contexto, o desenvolvimento das ações da liga acadêmica ocorre através
da realização de reuniões, palestras, workshops, feiras de atualização, cursos, aulas
abertas e campanhas.. 
Situação: Em andamento; Natureza: Extensão. 


Integrantes: Irislene Costa Pereira - Integrante / João Marcelo de Castro e Sousa -
Integrante / Francisco Leonardo Torres-Leal - Coordenador / Álina Mara Carvalho Pedrosa
Santos - Integrante.

2016 - 2016 Análise Microbiológica de Mãos de Manipuladores, Utensílios e Superfícies de Unidades de
Alimentação de Escolas Municipais de Caxias ? MA
Descrição: As doenças transmitidas por alimentos são geralmente causadas devido a
manipulação inadequados dos alimentos, onde as mãos e as superfícies de preparo não
são higienizadas da maneira adequada. No ambiente escolar, cabe as manipuladoras de
alimentos aderirem práticas saudáveis a fim de evitar possíveis contaminações das
preparações e consequentemente agravo a saúde dos alunos. O objetivo deste estudo foi
realizar a análise microbiológica das mãos de manipuladoras de alimentos, superfícies e
utensílios de escolas municipais de Caxias ? MA. Pesquisa do tipo descritiva e exploratória
com abordagem quantitativa, de corte transversal, realizada em escolas públicas
municipais em Caxias ? MA em 2016. Verificou-se inadequações após aplicação do check-
list assim como quantidade de microorganismos tanto nas mãos como nas superficies de
manipulação. Nesse sentido é importante adoção de medidas de diminuição deste
problemas assim como na prevenção.. 
Situação: Concluído; Natureza: Extensão. 
Alunos envolvidos: Graduação: (4) / Mestrado acadêmico: (1) . 


Integrantes: Irislene Costa Pereira - Integrante / Magnolia de Jesus Sousa Magalhães -
Coordenador / Joyce Lopes Macedo - Integrante / Amanda Suellenn da Silva Santos
Oliveira - Integrante / Ed Luís Pereira Soares - Integrante.

2017 - 2017 Saúde na Escola por Meio de Jogos Educativos: desafios para soma de melhores
resultados
Descrição: Este projeto foi desenvolvido durante a Semana Nacional de Ciências e
Tecnologia pelo Programa Saúde na Escola (PSE) da Cidade de Caxias-MA, financiado pela
Fundação de Amparo à Pesquisa e ao Desenvolvimento Científico e Tecnológico do
Maranhão (FAPEMA).. 
Situação: Concluído; Natureza: Outra. 
Alunos envolvidos: Graduação: (1) / Especialização: (1) / Mestrado acadêmico: (1) . 


Integrantes: Irislene Costa Pereira - Integrante / Aliny de Oliveira Pedrosa - Integrante /
Joselma Coutinho Lopes Farias - Coordenador.

2019 - Atual Periódico: Research, Society and Development
2019 - Atual Periódico: REVISTA CONTEXTO & SAÚDE
2019 - Atual Periódico: Saúde (Santa Maria)

1. Grande área: Ciências da Saúde / Área: Nutrição / Subárea: Nutrição e Alimentos. 
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2. Grande área: Ciências da Saúde / Área: Medicina / Subárea: Oncologia. 
3. Grande área: Ciências da Saúde / Área: Nutrição / Subárea: Metabolismo. 

Português Compreende Bem, Fala Bem, Lê Bem, Escreve Bem.
Inglês Compreende Razoavelmente, Fala Pouco, Lê Razoavelmente, Escreve Pouco.

2019 Menção Honrosa no I Seminário de Acompanhamento Discente do PPGAN, Programa de
Pós-graduação em Alimentos e Nutrição da UFPI.

2019 Menção Honrosa em 1° Lugar na Categoria de Estudante no V Congresso Nacional
Multidisciplinar em Saúde, ASPEPB.

2018 Menção Honrosa na Apresentação Oral do Trabalho Prevalência de Sobrepeso e Obesidade
em Mulheres com Neoplasia Mamária: revisão integrativa no I SIMSAM, CESC/UEMA.

2017 1° Lugar na Modalidade Pôster no I Simpósio Piauiense Multiprofissional de Geriatria e
Gerontologia com trabalho intitulado: USO DO LITIO NO TRATAMENTO DE ALZHEIMER EM
IDOSOS: evidências científicas, UESPI-FACIME.

2017 Menção Honrosa pela Apresentação do Trabalho "O Uso do Litio no Tratamento de
Alzheimer em Idosos: evidências cientificas, UESPI-FACIME.

2017 2° Lugar na Modalidade Poster com Trabalho "Hamlet: potencial terapêutico no câncer", I
Congresso Piauiense Multidisciplinar de Oncologia.

2017 Menção Honrosa: 3° lugar na Área de Nutrição Apresentação do Trabalho Intitulado
"Efeito Neuroprotetor do Resveratrol na Doença de Alzheimer: evidencias cientificas", I
Congresso Multiprofissional em Saúde do Leste Maranhense/ Instituto Grandir.

2017 Menção Honrosa: 2° lugar na Área de Nutrição Apresentação do Trabalho Intitulado
"NÍVEIS SÉRICOS DE VITAMINA D EM CRIANÇAS E ADOLESCENTES COM ASMA", I
Congresso Multiprofissional em Saúde do Leste Maranhense/ Instituto Grandir.

2017 Menção Honrosa na Apresentação Oral do Trabalho Efeito da Fitoterapia na Terapêutica da
Acne Vulgar no II Congresso de Saúde Estética do Piauí, GPI Cursos/ I Feira Hospitalar.

2017 Menção Honrosa na Apresentação Oral do Trabalho Utilização da Fitoterapia no
Tratamento da Alopecia Androgênica no II Congresso de Saúde Estética do Piauí, GPI
Cursos/ I Feira Hospitalar.

2016 3° lugar na apresentação Oral de Trabalho na Semana Nacional de Ciências e Tecnologia
do Maranhão com Trabalho "Consumo Alimentar de Vitamina A em Crianças com
Pneumonia", Cesc-UEMA.

2016 2° Lugar na Modalidade Oral no II Seminário de Promoção ao Aleitamento Materno com
Trabalho "Aleitamento Materno e sua Relação com as Doenças Respiratórias",
CESC/UEMA.

2013 Técnica em Meio Ambiente, Instituto Federal do Maranhão.
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