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Como a saude intestinal se
reflete na satide como um todo?
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1. Fungdes e importancia do intestino

2. Como interfere na homeostase

3. Promogdo de saude intestinal

As funcoes e importancia do intestino

- Extrair —— .
Importante fungdo na
rotecdo organica
- Liberar —— P ¢ &
~ Regular

[ Proteger ——

As fungoes e importancia do intestino

[ Protegdo ——

— Digestdo

Digerindo e absorvendo nutrientes necessarios para manutengdo

e produgdo do status e componentes imunolégicos

As fungdes e importancia do intestino

[ Protecdo ——

— Digestao
— Barreira fisica

Importante separagdo entre
meio externo e interno

As fungdes e importancia do intestino

[ Protecdo ——

— Digestao
— Barreira fisica
— Tecido linfoide associado ao intestino (TLAI / GALT)
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As funcoes e importancia do intestino

[ Protecdo ——

“termo coletivo para todo o tecido linféide,
nddulos, placas de Peyer e linfocitos individuais
encontrados nas paredes intestinais”

25% mucosa e
submucosa
80% células
produtoras de Ig

Intestino Delgado Célon

- Placas de peyer - Agregados linféides a -
-Lamina propria - Lamina propria 60% da produgdo
- Epitélio de Ig é intestinal

As funcoes e importancia do intestino

[ Protecdo ——

— Digestao
— Barreira fisica
— Tecido linfoide associado ao intestino

— Microbiota intestinal

As funcoes e importancia do intestino

[ Protegdo ——

— Microbiota
“conjunto de todos os microrganismos
vivos que habitam um sistema”

R\ —
-

As func¢es e importancia do intestino

* Microbiota de cdes e gatos
— Trato gastrintestinal

— Cavidade oral

— Trato urinario e genital

— Epiderme TGI é a interface mais

importante entre a microbiota e
o hospedeiro

Microbiota intestinal

Ecossistema complexo e diversificado

Considera diversos dominios
— Bacteria

—Arquea

—Fungos

—Virus s —
| Variagdo individual

e entre individuos

Microbiota intestinal

Beneficios da presenga da microbiota
* Ajuda no processo digestivo

— Fermentagdo de fibras dietéticas

Outros

* Fornece nutrientes para enterdcitos e colondcitos Pa:;gzrl:-;s Microbiota

* Impede fixagdo de patégenos %;{5‘% %o
* Melhora integridade da barreira MW[&F{WIW"\P’W}JM I llﬂl‘
El=slelesss]
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Como esse sistema altera a homeostase?

Qualquer fator que cause interferéncia no desempenho dessas
fungdes pode levar a um reflexo negativo ou prejuizo sistémico

Extrair
Liberar
Regular

Proteger

Como esse sistema altera a homeostase?

TGI contem tecidos
Extrair X i i
metabolicamente muito ativos

Liberar

Regular

Proteger

<6 %do PC 20% gasto E

Como esse sistema altera a homeostase?

Extaig — Mucosa intestinal possui elevada taxa de
multiplicagdo e renovagdo celular
Liberar
— A cada 3 dias ocorre a renovagdo das células do ID
Regular L X
= 50% das proteinas ingeridas
Proteger = 90% do aspartato, glutamato e glutamina

Como esse sistema altera a homeostase?

Obtém a maior parte de sua nutrigdo através do
Extrair limen intestinal e outra parte pelo fluxo sanguineo

Liberar

Regular

Proteger

50 e 70% NE de enterdcitos e colondcitos

Como esse sistema altera a homeostase?

Doenga
Desnutri¢do

Atrofia TLAI

e mucosa

Falha da barreira

Bacteremia e
endotoxemia

Higidez comprometida

{sandler; Douek, 2012 - Nature Reviews | Microbiology)

Saude intestinal

Frente a sua fungdo para manutengdo da homeostase e
protecdo do organismo fica evidente a importancia da

salde intestinal para um individuo
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Saude intestinal Microbiota intestinal

O conceito de saude intestinal * Colonizagdo

Antes do nascimento, todos os mamiferos eram considerados estéreis com a inoculagdo de micrdbios

ocorrendo no momento do nascimento. Existem algumas evidéncias que apoiam a transferéncia vertical de

micrébios antes do nascimento, mas esses achados sdo controversos e mais pesquisas serdo necessdrias

para verificar essas afirmagdes.

Morfologia
| Os primeiros colonizadores do intestino sdo adquiridos por meio do contato com micrébios maternos e

Satde Homeostase Perturbagdo Doenca ambientais.

Pode ser permanente ou transiente
I - Permanente = fica aderida as células da mucosa do intestino, sdo os chamados de microrganismos estéveis,
Nutrigdo Microbiota que se multiplicam com rapidez e estdo bem adaptados ao organismo

- Transiente = ndo se fixa na mucosa, coloniza a parte superior do trato digestério e varia conforme a
alimentagdo e o meio ambiente.

Composi¢do da microbiota intestinal Composi¢cdo microbiota intestinal

* A contagem bacteriana e a diversidade aumentam ao longo do trato gastrointestinal Util ou benéfica Nociva ou patogénica

e podem variar entre o limen intestinal e a mucosa
P Lactobacillus e Bifidobacterium Escherichia coli, Clostridium, Staphylocuccus,

R Pseudomonas, Blastomyces...
Estémago: 10* a 10° UFC/g

— Baixo pH, desfavoravel para o crescimento e proliferagdo microbiana
Intestino delgado: 10° a 107 UFC/g

Colon: 10° a 10 UFC/g
Auxiliam a digestdo e absorgdo de
nutrientes, produzem vitaminas e

diminuem a proliferagdo de patégenos

Produgdo de metabdlitos tdxicos que
causam inflamagdo da mucosa intestinal e
favorecem o desenvolvimento de
enfermidades

Fezes: 10° a 10 UFC/g
* As contagens bacterianas variam entre o estado alimentado e o de jejum

Benno etal. 1992]Vztmﬁﬁﬂ2€loiws S 2005 G g 2012 2012

Microbiota intestinal Microbiota intestinal

Atividade metabdlica da microbiota

Q000000

SIMBIOSE X ANTAGONISMO

O 1t s

Nutrindo-se dos componentes de alimentos ndo digeridos e das - :
secregdes do trato gastrintestinal

1. Carboidratos

o0 0000 Fink et (2012)The rol f thegut micrbitain

nutrition and health,_Nat. Rey Gostroenterol Hepatol
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Microbiota intestinal

Substratos que chegam ao intestino favorecem microrganismos especificos
e a proporgdo dos produtos finais (de fermentagdo)

PROTEINA CARBOIDRATOS

—

Sulfeto de hidrogénio Acetato

Aménia Propionato

AGCR (-AGCC) Butirato

Aminas biogénicas Lactato

Fendis e Indois CO, H, e CH,

Odor ruim Redugdo pH no colon
Associagdo com doengas TGI Fonte E

Microbiota intestinal

Carboidratos

(fibras fermentdveis, amido resistente, agticares ndo absorvidos, MOS, FOS, estaquiose, etc)

Acetato Proliferagdo / maturagdo/ diferenciagdo dos colonécitos
Propionato » Facilita secrecdo/ funges absortivas do colon
Estimula sintese proteica e produgdo de mucina

Butirato e S, X
Promove integridade/ barreira fisica efetiva

4,5 x mais E que glicose

(TOPPING; CLIFTON, 2001)

Microbiota intestinal

Proteinas

(proteinas néo digeridas, secre¢des do TG, células bacterianas, etc)

Efeitos pouco compreendidos

AGCR
Aménia " .
. * Aumento da concentragdo entendido como indesejavel
Aminas
Fenois
Indois Encontrada em pequenas quantidades no intestino

saudavel

Morfologia |

Microbiota intestinal L)

w

| Nutriggo ‘\/Mlcmbmta

Eubiose = equilibrio

Disbiose = Alteragdo na composi¢do ou riqueza
(n° de espécies unicas) da microbiota intestinal

A disbiose nem sempre envolve patdgenos, pois a
i auséncia de comensais pode ser prejudicial por si s6 i

Microbiota intestinal

* Em pessoas e animais sauddveis
—Microbiota estavel
—Resistente a alteragdes

—Modulagdo transitéria

Promogdo de saude intestinal

Reconhecer e entender os fatores que interferem
no equilibrio da microbiota intestinal

Composicao Metabolismo

Imunolégicos ‘
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Relagdo microbiota-hospedeiro

Individuos geriatricos

* Anaerdbios facultativos
« Bacteroides e bifidobactéria * Fusobacteria, clostridios e
(n° e diversidade) eubactéria
* Atividade amilolitica

3

Anaerdbios totais = estavel
Mudangas nas espécies dominantes.

Woodmansey, 2007)

Relagdo microbiota-hospedeiro

Objetivo foi comparar cdes de trés grupos etarios quanto a composigdo da
microbiota fecal, produtos de fermentagao intestinal, parametros
imunoldgicos e caracteristicas histoldgicas da mucosa intestinal.

Figura 1. Animais dos 3 grupos etérios. Grupo Filhotes (A), Adultos (B) e
Idosos (C)

Relagdo microbiota-hospedeiro

* Os animais do grupo sénior apresentaram

f Concentragdo de indois e pH fecal
‘ Concentragdo de acetato, propionato e butirato e AGV totais, n°
Bifidobacterium spp e Clostridial cluster IV

Apresentaram alteragdes histologicas compativeis com gastrite, enterite
e colite

Relagdo microbiota-hospedeiro

. Doengas
o s e e .
el T | ;

cbserved species Stoois day

e o Same

Frequéncia de defecagdes e
diversidade da microbiota

AlteragGes na microbiota
em gatos com diarreia

(Suchodolski et al., 2015)

Relagao microbiota-hospedeiro

Diferengas na microbiota de gatos

Doengas saudaveis e com diarreia
w—parnea W Heatny eSaudaveis

- Proteobacteria
eDelta
- Bacteroidaceae
- Roseburia e Megamonas

eDoentes

-1 Proteobacteria
*Gama e beta

-1 Firmicutes

-32-16 00 16 32 48 64 80 «Clostridium
LDA SCORE (log 10)

(Suchodolski et al., 2015)

Relagao microbiota-hospedeiro

Doengas |
W Diarrhea I Healthy
| ' \ !

Metabolism
GlycanBiosynthesisandMetabolism
MetabolismofCofactorsandvitamins
Transcriptionfactors
I ¢+ ohotransferasesystem PTS_
I s porters
[ 1 s
|, 12 Transport
: — EnvironmeritaiinformationProcessing
I I i i

i
-4 =3 -2 =1 0 1 2 3 4
LDA SCORE (log 10)

(Suchodolski et al., 2015)
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Relacdo microbiota-hospedeiro

@ Causa ou efeito?

Importancia clinica ndo é
Doenca Disbiose conhecida

4

Demanda de mercado

Ca e P

" demanda por alimentos mais naturais e promotores de saude

' busca por novos ingredientes que possam cumprir com esse papel

Nutracéuticos e principais bioativos

- Imunomoduladores - Promotores de satide bucal

(acidos graxos poliinsaturados Q3 e Q6) (polifosfatos)

- Agentes antioxidantes - Adsorventes de odores

(vitaminas A, C e E, polifendis e flavondides ) (Yucca schidigera, zedlitas)

Promotores de saude intestinal

Promovem saude intestinal pela modulagdo da
microbiota e/ou sua atividade metabdlica

o
Fibras e Probidticos

Prebicticos Principal alvo

Fibras fermentaveis, agticares ndo —Saude do TGl (colon)
absorvidos, AR, PNAs...

1 fermentagdo de carboidratos
J fermentagdo proteica

Promotores de saude intestinal
PROBIOTICOS X PREBIOTICOS

Compostos
fermentados no TGI
que favorecemas !}
{ bactérias benéficas e o
estado de eubiose

+SIMBIOTICO + /

Microrganismos que :
H beneficiam o

i organismo animal po
i promover a eubiose

Promotores de saude intestinal

Microrganismos probidticos

* Lactobacillus

¢ Enterococcus

* Bifidobacterium Enterococcus faecium

* Bacillus

Bacillus cereus L il idophilt ific ium bifidum
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Promotores de saude intestinal

Substancias prebidticas ou com potencial
* Frutoligossacarideo (FOS)

* Mananoligossacarideo (MOS)

* Parede Celular de Levedura (PCL)

* Inulina

* Amido resistente

Promotores de saude intestinal

Substancias prebidticas ou com potencial

* Suprimento de MO para a microbiota intestinal

* Fermentacdo leva a produgdo de AGCC e lactato e redugdo do
pH podendo modificar a composi¢do e a atividade metabdlica
da microbiota intestinal

Promotores de saude intestinal

Efeitos esperados

Crescimento das populagdes microbianas benéficas
Melhora:

— nas condigdes luminais

— nas caracteristicas anatdmicas do TGI
(ta’rea de absorgdo)

Estimula sistema imune

Resultando na melhora da satde

Promotores de saude intestinal

Efeitos esperados

Prebidticos e fibras fermentaveis
* Dependente do tipo e dose
* Condigdes clinicas ?

« Efeitos adversos (excesso de fibra)

Promotores de saude intestinal

Probidticos
*  de bactérias probidticas no colon
* Pouca evidéncia de beneficios clinicos
* Quais cepas (para qual espécie, idade, condigdo)? E dose efetiva?
* Qualidade dos produtos comerciais?

— Ragdes e nutracéuticos

Desafios

* Determinar diferencas microbianas desde o nascimento até
idade geriatrica

— Diferentes partes do corpo

— Ao longo do TGI
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Desafios

* Fatores que levam a microbiota a resistir e (ou) se recuperar
de perturbagdes

— Fatores influenciam a microbiota e em que extensdo

* Estratégias para manipulacdo da microbiota para promogdo de
saude

Consideracgoes finais

Intervengdes nutricionais sdo alternativa
para promogdo de satide

Necessario desenvolver estratégias
nutricionais e terapéuticas para ajudar na
manutengdo do microbiota “saudavel”
ou ajudar no reestabelecimento de uma
microbiota “normal” em enfermidades

DE CAES
E GATOS

Obrigada pela atengao!

AR Profa. Dra. Marcia de O. S. Gomes
fes

Docente do Departamento de Clinica Médica
VETERINARIA Faculdade de Medicina Vieterinaria e Zootecnia da USP

[usTy




