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A nutricao é um importante determinante da saude humana por fornecer
COMPOStos essenciais para o crescimento, desenvolvimento e manutencdo do
equilibrio enddgeno.

Entretanto, o estilo de vida moderno e o facil acesso a alimentos de alta
densidade calorica e baixo valor nutricional, resultando em excessos e caréncias
nutricionais, podem impactar o risco de doencas cronicas'? visto que o
consumo regular de frutas, vegetais e grdos integrais estd negativamente
correlacionado com o risco de desenvolvimento de doencas cronicas.?

De acordo com dados da ultima POF (Pesquisa de Orcamentos
Familiares), apenas 10% da populagao alcan¢ca o consumo
recomendado de 400g/dia de frutas, verduras e legumes - o que
pode resultar em baixo consumo de diversos nutrientes e
compostos bioativos, incluindo as fibras dietéticas: o consumo
médio de fibras é de 9,88 g/1.000 kcal, sendo que 77% da populacao

apresenta consumo insuficiente (<12,5 g/1.000 kcal) 43




O trato digestorio tem uma area estimada de 250 a 400m? e é
considerando o principal conector entre o hospedeiro, entre o0s
fatores ambientais externos e antigenos internos e possui um
conjunto de microbios intestinais (bactérias, archaea, virus,
eucariontes e fungos) coletivamente conhecido como microbiota
intestinal, que constitui uma comunidade complexa que interage
entre si e com o hospedeiro modulando diversos processos
bioldgicos essenciais para a saude.®’

A disbiose é caracterizada pela diminuicdo do numero de simbiontes,
pelo crescimento injustificado de patobiontes e pela perda de
diversidade; e os principais fatores responsaveis por essas alteracdes
incluem:»®

ESTRESSE DROGAS XENOBIOTICOS

Um padrao alimentar caracterizado pelo baixo consumo de
fibras pode resultar em disbiose intestinal devido a

alteracao nos valores do pH intestinal que predisp6e ao
crescimento de bactérias patogénicas.®

Os quadros de dishiose podem ser associados com diferentes patologias
intestinais, mas também com desordens extraintestinais, especialmente
as de carater inflamatério como: obesidade, diabetes, desequilibrios
hepaticos e complicacdes vasculares.® Isso porque a disbiose pode
promover desequilibrios na integridade da barreira intestinal gerando alteracées
na expressao das proteinas tight junctions, que resulta no aumento da
permeabilidade intestinal com consequente translocacdo de fragmentos
bacterianos (lipopolissacarideos - LPS e peptideoglicanos - PG) e toxinas
urémicas do lumen para a corrente sanguinea - caracterizando o quadro de
endotoxemia ou estado de inflamacdo de baixo grau.®
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Peguenas moléculas conhecidas como MAMP (do inglés, microbe-associated
molecular pattern) promovem uma resposta pro-inflamatoria por se ligar a
receptores TLR4, desencadeando a cascata de liberacdo de moléculas pro-
inflamatodrias. Desta forma, sugere-se gue um aumento nos niveis circulantes de
endotoxinas (particularmente LPS) pode ter um papel principal na inflamacgao de
baixo grau, que sdo caracteristicas da obesidade, do diabetes, das doencas
hepaticas e das complicacdes microvasculares, além de contribuir para a hiper-
reatividade da imunidade inata e adaptativa.®

Afigura 1 sumariza esse mecanismo.®

Figura 1. Representacdo esquematica das vias que associam a disbiose as
doencas intestinais e aos desequilibrios metabdlicos extraintestinais.

[ Limen do trato EPITELID \
Idade |Genética| Fatores Ambientais  °>>rointestinal Veias de Sangue Tecidos periféricos
INTESTINAL
(dieta, uso de drogas e antibioticos)
Inflamagdo Imunolégica
J .
. . . L P Miisculos
Composigdo GM alteradas, Inflamacéo Intestinal Citocinas e quimiocinas Adipécitos
diversidade e funcéo (leak gut) pré-inflamatérias e
imunomoduladoras TLRs
> prrrm
MICROBIOTA INTESTINAL Ky ” (TNF e interleucinas) NLRs
Disbiose ? RAGE
|
I Produto Figado
¢ TJ Microbial AGES/ROS
- (e.g.LPS)
Estre_sse Oxmftwn Integridade e Endotoxemia
e inflamacéo permeabilidade da
i barreira intestinal B
Resposta imune inata e Urémico * X
adaptativa desregular (e.g.IS, PCS, TMAO) Rim Retina
DOENCAS GASTROINTESTINAIS DOENCAS METABOLICAS EXTRA-INTESTINAIS
Como doenca inflamatéria intestinal, Como obesidade, diabetes, doenga hepatica gordurosa
doenca de crohn, doenca celiaca e cancer colorretal e complicagdes microvascular nomeada DN e DR

- /
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O PAPEL DAS FIBRAS

As fibras dietéticas sdo definidas como carboidratos que sdo resistentes a acdo
das enzimas digestivas, ndo sendo hidrolisados ou absorvidos no intestino
delgado e sdo classificadas como sollUveis ou insollveis.” As fibras insollUveis
(como celulose e hemi-celulose) tem como principal efeito promover aumento
do bolo fecal, enquanto as fibras sollveis sao fermentadas pelas bactérias da
microbiota resultando na formacao dos acidos graxos de cadeia curta (AGCC) -
acetato, butirato e propionato - caracterizando seu efeito prebidtico.



O aumento na sintese dos AGCC reduz os valores do pH intestinal inibindo o
crescimento de bactérias gram-negativas e bactérias produtoras de LPS,
proporcionando o ambiente ideal para a manutencao da microbiota saudavel.
Além disso, esses compostos modulam a expressao das proteinas que
compdem as tight junctions, regulando a barreira intestinal e a permeabilidade
da membrana.?
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GOMA GUAR PARCIALMENTE HIDROLISADA

Dentre as fibras disponiveis, é importante destacar a goma guar parcialmente

hidrolisada (GGPH), uma fibra sollvel ndo formadora de gel, de baixa
viscosidade com importantes efeitos prebidticos que resultam no aumento
da abundancia de Bi idobacterium e Lactobacillus e nos niveis de AGCC'0™"- O
crescimento de Bifidobacterium e Lactobacillus exerce um efeito osmatico
no bolo fecal, pois aumenta sua capacidade de retencao de agua.'®

Alem de seu efeito prebidtico, o consumo de goma guar parcialmente
hidrolisada tem sido associado com a melhora da motilidade intestinal e da
consisténcia das fezes, além de regularizar a frequéncia evacuatoria e
promover cicatrizacdo da mucosa intestinal, conforme demonstrado na
tabela 1.

Tabela 1. Principais efeitos clinicos com o consumo de goma guar
parcialmente hidrolisada

Intervencao Resultados Referéncia

Melhaora da
consisténcia fecal
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(com diarreia com queixa de inchaco NivE. et.al., ZHZUIL
constipagao) abdominal e na

ocorréncia de gases

|
*GGPH = goma guar parcialmente hidrolisada / AGCC = acidos graxos de cadeia curta /
Sl = Sindrome do Intestino Irritavel

H B E =
4 B B B B
4 B B B B A
.2 1 H H B B L



Desta forma, considerando-se os estudos apresentados, o uso de
goma guar parcialmente hidrolisada pode ser uma op¢ao segura para
a melhora do transito intestinal e da consisténcia das fezes (avaliada
pela escala de Bristol) tanto pelo seu efeito probiético como pela
melhora na capacidade de retengao de agua, contribuindo para

uma adequada frequéncia evacuatéria.

INULINA

A inulina é uma fibra que, quando fermentada pelas bactérias intestinais,
produz grandes quantidades de AGCC - e seu consumo por individuos
com constipacdo tem sido associado a um aumento na frequéncia
evacuatoria.'®

Uma recente revisao sistematica indicou que diferentes doses de
insulina (5 a 20h/d) promoveram um aumento na contagem de
Bifidobactérias, além de um aumento na abundancia relativa de

Anaerostipes, Faecalibacterium e Lactobacillus concomitante
a reducao na abundancia relativa dos Bacteroides (apesar da alta
variacao interindividual). Além disso, sua ingestao ja
foi associada com a reducao da Clostridia.’®

Resultados semelhantes foram observados entre individuos saudaveis com
constipagdo moderada: o consumo de inulina indicou um aumento de
Anaerostipes e Bifidobacterium associado a reducdo de Bilophila - mudanca
relacionada a melhores marcadores de qualidade de vida associados a
constipacdo e fezes mais macias.’® Devido a essa modulacdo da composicao
da microbiota intestinal, o consumo de inulina por individuos pré-diabéticos
(15g/d durante 6 meses foi associado com melhora nos niveis de insulina de
jejum e HOMA-IR, concomitante a reducdo no género Alistipes (que é
abundante em individuos diabéticos e esta positivamente correlacionado com

a inflamacdo e com a resisténcia a insulina.??

Outro possivel efeito da inulina é a manutencdo da
integridade da mucosa: a pesquisa experimental de
Beisner e col, demonstrou que a suplementa¢do de
inulina induziu a producdo de a-defensinas pelas
células de Paneth, além de melhorar a expressao das
proteinas que comp8em as tight junctions.?’
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Nesse sentido, o consumo de inulina pode ter um importante efeito
prebiotico, além de melhorar a frequéncia evacuatéria associada a
um possivel efeito benéfico na recuperacdo da mucosa intestinal,
corrigindo a hiperpermeabilidade intestinal.

COLAGENO

Além das fibras, as proteinas do colageno também podem ser uma alternativa
para a melhora da saude intestinal. O coldgeno é uma das proteinas mais
importantes produzidas pelo corpo?? e ja foram identificados 28 tipos de
colageno (que se diferem entre si de acordo com a estrutura das cadeias e o
posicionamento dos aminoacidos prolina e hidroxiprolina, sendo os de maior
relevancia destacados na figura 2). Os peptideos do colageno, obtidos apds a
hidrolise enzimatica, tém sido utilizados como ingrediente de diferentes
suplementos nutricionais.

Figura 2. Os diferentes tipos de colageno
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Fonte: Adaptado de: Léon-Lopez A. et al., 2019%%; Sorushanova A. et al,, 2019.23

E o tipo de colageno
que da suporte para
a saide das

articulacbes, ossos
e cartilagens. Esta
envolvido na

formacao assea e é
um marcador
confidvel de
cartilagem. Sua
deficiéncia pode
levar a osteoporose.

E dentre esses tipos, merecem destaque o colageno tipo | (que € o tipo mais
comum encontrado na pele e estruturas como cabelo e unhas), o tipo |l
(presente nas cartilagens) e o tipo Ill (que esta presente na pele, mas também
em 0Orgaos como o intestino). Nesse sentido, a suplementacao de colageno
pode ser benéfica para a manutencdo da salde cutanea: doses entre 1 e 10g
estdo associadas com efeitos benéficos nos parametros cutaneos por meio de
dois mecanismos: (a) a exposicdo direta dos fibroblastos aos peptideos apés a
absorc¢do intestinal aumenta a sintese da matriz extracelular; (b) o colageno e
seus fragmentos podem induzir células Treg que modulam a ac¢do dos
macrofagos e suprime a resposta imune contra o colageno enddgeno,
melhorando a salde da pele.?



Alem dos efeitos estéticos, a suplementacdo de colageno também parece ser
benéfica para a saude intestinal.

ESTUDO EXPERIMENTAL

Estudo experimental demonstrou que os peptideos
do colageno podem reduzir a quebra das tight junctions

induzida pelo TNF-alfa, além de suprimir a ativacao do
NFkappa B, reduzindo o grau de inflacao e disfuncao na
barreira intestinal. Fonte: Chen Q. et al.2>

Em funcdo desse efeito na estrutura da mucosa, o consumo de 20g/dia de
peptideos do colageno por mulheres saudaveis com sobrepeso e queixa de
constipacdo durante 8 semanas promoveu uma melhor frequéncia
evacuatoria associada com a reducdo das queixas gastrintestinais:?®

e Diminuicdo de 31% de inchaco

e Reducao de 19% de constipacao

e Diminuicao de 39% da dor
abdominal
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CONCLUSAO

A modulacdo da saude intestinal € determinante para a manutencao do
equilibrio enddgeno e melhora da qualidade de vida e, a nutricao tem papel
fundamental nesse sistema. Dentre as diferentes opc¢8es disponiveis, as
fibras representam uma alternativa segura e eficiente para normalizacao do
transito intestinal e manutencao do equilibrio da microbiota. Ja o colageno
surge como uma nova alternativa para contribuir com a integridade da
mucosa intestinal e regularizacdo da frequéncia evacuatoria.
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