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RESUMO: As patologias que acometem o sistema
gastrico  podem  desenvolver  desequilibrio
fisiolégico desencadeando anormalidades
intrinsecas como dispepsia funcional ou patogénica.
Além da farmacoterapia isolada ou combinadas
com antibidticos, sdo utilizados os nutracéuticos e
probidticos que sdo substancias bioativas que
auxiliam na recuperacdo estabelecendo o equilibrio
metabolico, como o zinco, &cido ascérbico
(vitamina C) e atuam impedindo a formacdo de
espécies reativas de oxigénio e auxiliando na
homeostase. O objetivo desse trabalho € descrever
os efeitos fisiolégicos  promovidos pela
suplementacdo de probidticos, vitamina C, zinco
como importantes nutracéuticos, através de uma
revisdo com carater descritivo de referéncias
bibliogréaficas. Diante dos estudos realizados foi
identificado as manifestacdes clinicas e os efeitos
metabolicos promovidos pela acdo dos bioativos.
Os ensaios clinicos com probi6ticos apresentaram
uma tolerabilidade durante o tratamento
farmacolégico, e uma reversdo dos tecidos
lecionados e reducdo de infecbes do estbmago
promovido pela H. pylori. No entanto, estudos
mostram que a leséo e a inflamacdo do epitélio do
sistema gastrico foram restabelecidos com dose
(200 mg) de vitamina C por um periodo mais longo,
obteve melhores resultados, comparados com doses
maiores em periodo curto de tempo, a
suplementacdo (27 mg) de zinco apresentou
importante acéo sistémica e antioxidante, além dos
probidticos mostraram serem capazes de suprimir a
H. pylori, melhorando o estado imune e
promovendo salde. Desse modo os probidticos,
nutracéuticos se destacam como terapias adjuvantes
na prevencdo e tratamento das doencas do trato
gastro intestinal.

Palavras-chave: Nutracéuticos, Doengas gastricas,
Antioxidantes, Farmacos, Probidticos.

ABSTRACT:

Pathologies affecting the gastric system may
develop physiological imbalance triggering intrinsic
abnormalities such as functional or pathogenic
dyspepsia. In addition to pharmacotherapy alone or
in combination with antibiotics, nutraceuticals and
probiotics are used, which are bioactive substances
that aid recovery by establishing metabolic balance,
such as zinc, ascorbic acid (vitamin C) and act to
prevent the formation of reactive oxygen species
and assisting in homeostasis. The objective of this
paper is to describe the physiological effects
promoted by probiotic supplementation, vitamin C,
zinc as important nutraceuticals, through a
descriptive review of bibliographic. Given the
studies performed, the clinical manifestations and
metabolic effects promoted by the action of
bioactive agents were identified. Clinical trials with
probiotics showed tolerability during
pharmacological treatment, and reversal of taught
tissues and reduction of stomach infections
promoted by H. pylori. However, studies show that
injury and inflammation of the gastric system
epithelium were restored with vitamin C dose (200
mg) for a longer period, had better results compared
to higher doses in a short period of time,
supplementation ( 27 mg) of zinc showed important
systemic and antioxidant action, besides probiotics
showed to be able to suppress H. pylori, improving
the immune state and promoting health. Thus,
probiotics, nutraceuticals stand out as adjunctive
therapies in the prevention and treatment of
gastrointestinal tract diseases.

Key-words: Nutraceuticals, Gastric diseases,
Antioxidants, Drugs, Probiotics.
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INTRODUCAO

O sistema gastrico é constituido na
superficie interna por grande nUmero de
células ™2 quando o mecanismo fisiolégico
normal do estdbmago é alterado por alguma
patologia ou anormalidade intrinseca, seja por
dispepsia funcional ou patogénica I, as
defesas da mucosa falham, o fluxo sanguineo
mucoso se reduz impedindo a restituicdo
epitelial promovendo dor ou desconforto,
nausea, vomito, epigastralgia ™!, desencadeado
pelo processo inflamatério ou infeciosos
desenvolvendo lesBes teciduais, rompimento
da barreira epitelial, além de baixa
concentracao de prétons, gastrina,
somatostatina, interleucina (IL-8), interleucina
(IL-1B) contribuindo para o desequilibrio do
estado fisiolégico 4,

As manifestagdes clinicas diagnosticas
mais comumente sdo gastrite aguda definida
como inflamagdo na mucosa gastrica associada
a causa exdgena de curta duracdo. Gastrite
cronica e/ou Ulcera péptica que refere-se a
mucosa do estdmago atrofiada provavelmente
por um processo autoimune, quimica e/ou
bacteriana Gram-negativa denominada de
Helicobacter pylori .

A farmacoterapia mais utilizada para
doencas relacionadas a gastrites e Ulcera
péptica sdo os inibidores de bomba de proétons
(IBP), em alguns casos requerem tratamento de
monoterapia ou terapia combinada nas
infeccBes de maior importancia P®. A terapia
medicamentosa pode  promover  efeitos
colaterais, e abandono pelo paciente durante o
tratamento e uma possivel falha terapéutica
pode ocorrer, ndo obtendo resultado esperado
[7,9,10,11]

Pode ocorrer processos inflamatorios
gue sao caracterizados pela perda da
homeostase basal, devido a infeccdo e/ou
anormalidades  intrinsecas do  sistema
imunitario, cujas consequéncias 0 estresse
celular. Esses processos inflamatorios podem
ser desencadeados pelo desequilibrio entre a
concentragdo das espécies reativas de oxigénio
(ERO’s) sdo produzidos normalmente no
metabolismo celular. No entanto os niveis
elevados de ERO’s ocorre a cascata oxidativa
classificada de radicais livres, pode levar a sua
desregulagdo no organismo, contribuindo
diretamente no desenvolvimento da inflamacao
912 para evitar os processos inflamatorios s&o
utilizados os nutracéuticos, que foi descrito

pela primeira vez endocrinologista e
farmacologista Stephen De Felice em 1989 ™3,
como produtos desenvolvidos através de
extracdo de fontes naturais e tém propriedades
funcionais e fisiologicas de natureza quimica e
moleculares comprovado cientificamente ™,
com a finalidade de prevencéo e/ou tratamento
de doencas agudas e crbnicas no processo
inflamatério e infeccioso ™,

Os nutracéuticos sdo classificados
como substéncias bioativas administrados por
via oral de forma isolada ou associada ao
tratamento dos processos inflamatdrios, auxilia
na recuperacdo estabelecendo o equilibrio
metabdlico, sendo que e na acdo metabodlica
especifica do zinco, acido ascorbico (vitamina
C) e probidticos isolados, sdo compostos
funcionais de formulagBes farmacéuticas em
formas variadas de apresentacdo, constituem-
se em agentes antioxidantes como
imunomoduladores  naturais  promovendo
atividades enzimaticas e homeostase celular
6171 Assim, esse estudo visa descrever 0s
efeitos  fisiolégicos ~ promovidos  pela
suplementacdo de probidticos, vitamina C,
zinco como importantes nutracéuticos.

MATERIAL E METODOS

Revisdo com carater descritivo de
referéncias bibliograficas através de livros,
artigos e revistas cientificas em portugués,
espanhol e inglés entre o periodo dos anos
2006 a 2018, disponibilizados no banco de
dados PubMed, Scientific Electronic Library
(SciElo) e Google Académico. Os critérios
utilizados para a escolha dos artigos foi atraves
dos Palavras-chaves: Nutracéuticos, Doencas
gastricas, Antioxidantes, Farmacos,
Probidticos e resumos, para a realizagdo das
tabelas foram incluidos estudos clinicos in
vitro, in vivo e estudo controlado, randomizado
duplo-cego que abordasse 0s seguintes
assuntos: populacdo em estudo, ingestdo
recomendada de probidticos, vitamina C e
zinco, duragdo do tratamento, método para
avaliacdo e resultados pelos autores, 0s textos
selecionados foram analisados, dos quais
foram extraidas e ordenadas informacdes para
gue atendesse ao tema e aos padrdo das
Tabelas, adotou-se como critério a analise de
comparacdo utilizada pelo autores Ramalho e
Curvelo (2006) e doses de probidticos
recomendadas baseadas em evidéncias nos
estudos de Guarner (2017), onde foram
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inseridos os dados de pesquisas realizadas por
varios autores a fim de fundamentar o uso de
probidticos, vitamina C e zinco e os efeitos

e fisiologica de natureza bioguimica e
moleculares comprovados *". Desse modo, o
acido ascérbico e zinco sdo nutrientes isolados

fisiolégicos no tratamento das doengas de fontes naturais que possuem atividades
gastricas. antioxidantes, restabelecendo o sistema
imunolégico ™. Além dos tratamentos

DESENVOLVIMENTO convencionais farmacoldgicos, a

Estudo clinicos e pesquisas com
métodos de andlise e experimentos de
diferentes aplicagbes descrito nas (Tabela 1 e
2), foram desenvolvidos para apresentar a
importancia da administragdo correta dos
componentes bioativos e os efeitos fisioldgicos
dos antioxidantes. A suplementacdo de
antioxidante promovida pelas coenzimas
(vitaminas e minerais) contribuem nos danos
causados por alguma patologia, auxiliando na
recuperacdo da mucosa gastrica lesionada,
podendo ser usada isolada ou combinada .

Os nutracéuticos sdo substancias
isoladas promotoras do bom funcionamento
celular, utilizado na prevengdo ou tratamento
de doencas, atribuindo propriedades funcionais

suplementacédo de zinco é essencial na conduta
ndo farmacoldgica, pois tem acdo antioxidante
promovendo melhoras dos sintomas de forma
sistémica 1921,

Os probidticos sdo definidos como
microrganismos Vivos que, quando
administrados em quantidades adequadas
exercem benéficos para a satde do hospedeiro
(211 apresentam-se como bioterapéuticos,
bioprotetores e bioprofilaticos, considerados
estimuladores do sistema imunoldgico devido
a alta competividade contra patdgenos e fungos
através das células macrofogas e atuam
positivamente na absorcdo de minerais e

vitaminas através da sintese de bacteriocinas
[15]

Tabela 1. Resumo dos principais estudos clinicos dos efeitos fisiolégicos suplementados com
probidticos no tratamento da Helicobacter pylori.

Ensaios Populaca Ingestao Duracéo Método Resultados Referéncia
clinicos 0em recomendada do para S
estudo tratament  avaliacdo
0

Avaliacdo de  Estudo administracdo  35diasde  Os Tratamento com  [23]
estudo realizado de uso pacientes probidticos Santos, et.
controlado e com 69 01 flaconete continuo. foram S. cerevisiae al.; 2011.
randomizado  pacientes. do probidtico submetidos  Pode observar-
duplo-cegoa  Masculino Saccharomyce aum se
acdo do 15e S cerevisiae questionari  melhora da
probidtico Feminino  duas vezes por 0 composto tolerabilidade
Saccharomyce 54. dia, durante 14 de 46 durante o
S cerevisiae dias ou guestdes, tratamento
sobre 0s placebo. verificou-  farmacoterpéuti
efeitos se co
colaterais da resultados
terapia de dos exames
erradicacéo do de
H. pylori. endoscopia,

ap0ds os

pacientes

foram

submetidos

ao esquema

triplice de

erradicacao
do H.

pylori.
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Atividades
antimicrobian
a in vitro com
lactobacillus
caseli

realizado no
ensaio em
triplicatas para
cada H. pylori
isolado.

150
pacientes,
examinad
0s 71,33%
totalizand
0 107
pessoas
com
uréase
positivo.

Fonte: Tabela adaptada de RAMALHO; CURVELO 4,

Estudo de
identificacd
0
morfoldgic
a,
identificacd
0
microscopi
cae
reacoes
bioquimica
s incluindo
testes para
a presenca
de oxidase,
catalase e
uréase, foi
realizado
cepa L.
casei sobre
107 de H.
pylori
isolado e a
realizacéo
do ensaio
em pogo de
Agar para
verificar a
resisténcia
L. casei aos
antibiéticos

Observou a
inibicdo do

diametro dell,0

a 15,0 mm,

promovido pelos

L. casei.

[24]

Enany S,
Abdalla S.;
2015.

Tabela 2. Resumo dos principais efeitos fisiologicos de substancia antioxidantes no tratamento do
processo inflamatério do estbmago.

Ensaios
clinicos

Estudo

in vivo com
Indugdo de
lesGes
gastrica
promovido
por  etanol
70%
desencadean
do Glcera
péptica.
Formacéo de
EROs e

Populacéo
em estudo

Ratos

Ingestao
recomendada

Administracdo
de 27 mg/kg
de zinco.

Duracéo
do
tratament
0

Método para
avaliacao

Anélise
micro/macrosc
Opicas e
histopatol4gic
as nos tecidos
gastricos  de
ratos com
alteracoes.

Resultados

0] zinco

apresentou
acéo
antioxidante
com

capacidade de

reverter
lesGes
estdmago.

Referéncia
S

[9] Ineu, et.
al.; 2008.
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defesa
antioxidante
promovido
pelo Zinco.
Avaliagéo
dos efeitos
da vitamina
C em
pacientes
com gastrite
crébnica  ou
com Ulcera
péptica.
Estudo
aleatdrio,
duplo-cego,
controlado
por placebo
em pacientes
com gastrite
crénica sem
infeccdo

e pacientes
com Ulcera
péptica ndo
controlada.
Pesquisa
realizada
com
pacientes
com
dispepsia
ndo ulcerosa
positiva para
H. pylori.

Fonte: Tabela adaptada de RAMALHO; CURVELO ™,

21
pacientes,
0S quais
receberam
vitamina C
e 17
placebo.

Total de
348
pacientes
que
terminou o
estudo.

Vitamina C de
5 de 28 dias.
g/dia durante

Vitamina C de Duracédo
500 mg/dia.

Todos 0S
pacientes
apresentavam
resultado de
positividade
para a infecgéo
por H. pylori,
antes do
tratamento
apos foram
submetidos
ao0s testes
respiratorios
C-uréia 2
meses desde o
término do

tratamento.
Foram
divididos
aleatoriamente
em quatro
grupos. Grupo
A e C
receberam
somente
tratamento
farmacolégico
com IBP,
antibidticos e
antiacidos
durante 14

dias e o Grupo
B e D, além
dos
medicamentos
receberam
suplementacao
de 500 mg de
Vitamina C,
por 30 dias.

Néo houve
diminuicédo
da carga
bacteriana.

A taxa de
erradicacdo
resultante foi
de 0%, com
intervalo  de
confianca de
95% entre 0%
a 32% e
também
efeitos
adversos,
entretanto
houve
melhoras do
apetite e da
dor provocado
pelo processo
inflamatorio.
A
suplementacdo
de vit. C na
erradicacdo da
H. pylori em
Ulcera cronica
nao foi
estatisticament
e mais eficaz.

[25] Kamiji

Oliveira R.

Demirci, et.



DISCUSSAO

Conforme apresentado na Tabela 1, o
sistema gastrico na presenca da bactéria H.
pylori produz a secre¢do da enzima uréase
observado na pesquisa in vitro, sendo que na
utilizacdo dos probiéticos Lactobacillus sp é
capaz de reduzir a secre¢do enzimatica durante
a producdo de 4&cido lactico promovendo
inibiciko da H. pylori e estimulando a
imunoglobulina  (IgA) na resposta imune
contra infecgdes. As cepas de probidticos dos
géneros Saccharomyces sp e Lactobacillus sp
mostraram serem capazes de inibir a
Helicobacter pylori melhorando tolerabilidade
diante dos efeitos adversos durante o
tratamento com  antibidticos,  resultado
encontrado nos voluntarios estudados 23?4,

Em estudos clinicos realizados com
voluntérios diagnosticados com H. pylori e
suplementados com (10® CFU) de L.
acidophilus sp durante trés semanas foram
capazes de suprimir em até 64% dos casos e 0s
individuos que receberam (10 CFU)
Bifidobacterium animalis sp e L. acidophilu sp
duas vezes por dia durante seis semanas
apresentaram uma melhora na infeccdo e nos
efeitos colaterais provocados pelo uso dos
antibioticos. Os probidticos guando
administrados em quantidade adequada e
suplementados regularmente, mostraram ser
capazes de inibir a carga bacteriana .
Entretanto, nauseas e dor abdominal, mal estar,
azia, vOmitos, o0s quais desencadeia
desconfortos a cada refeicdo, sdo os relatos
mais comum entre pessoas que fazem
tratamento de gastrite e Ulcera péptica. O
probidticos além de diminuir as infeccdes
também sdo capazes de minimizar estes
sintomas, auxiliando no processo imune, na
reparacéo e integridade da mucosa géstrica !,

De acordo com a Tabela 2, o zinco
apresenta importante acdo catalitica, estrutural
e regulatéria de forma sistémica imune,

desenvolve  atividades  5’NT  (ecto-5-
nucleotidade) na membrana celular auxiliando
a producéo de linfécitos T e B, ! recuperando
lesbes de tecido gastrico, o qual foi estuda nos
ensaios in vivo .

O estudo realizado com pacientes
diagnosticados com gastrite crdnica e Ulcera
péptica descrito na Tabela 2, demonstram que
os efeitos da vitamina C isolada administrada
em alta dose ndo foi possivel a irradicacdo da
H. pylori, no entanto houve efeitos benéficos
como melhora do apetite e na dor de estbmago
(A reducdo dos sintomas da esofagite de
refluxo, também foram observados por
Aparecido-Gongalves e colaboradores (2016),
apos o tratamento com suplementacdo de 200
mg vitamina C revestida como adjuvantes no
tratamento, melhorando o quadro do paciente
ndo havendo recidivas de sintomas.

A vitamina C utilizada como
tratamento adicional para alcancar taxas de
erradicacdo para H. pylori, foram ineficazes
nas pesquisas apresentadas . Entretanto,
pode auxiliar individuos com baixa capacidade
imune, sendo que a vitamina C tem importante
acdo oxidativa afeta as células imunes, como
neutréfilos, linfocitos e fagdcitos, permitindo a
resisténcia do organismo contra doencas 2.

A suplementacdo  (vitaminas e
minerais) como forma farmacéutica como
fontes de nutrientes na forma concentrada,
isolados ou em combinacdo, comercializados
em capsulas, comprimidos, p6s, solucdes etc.,
que sdo formulados para serem ingeridos em
pequenas quantidades . Administracdo de
zinco e vitamina C utilizados diariamente em
dose e/ou periodo adequado pode obter
resultados positivo no processo inflamatério
por meio de atividades antioxidantes %, como
também as doses dos probidticos adequados
nos casos de patologias infecciosas com base
nas pesquisas demonstradas na Tabela 3 B,

Tabela 3. Doses de probi6ticos recomendadas baseadas em evidéncias.

Acdo fisiologica Cepa Dose Comentarios /Estudos
recomendada

Terapia Lactobacillus rhamnosus 6 x 10” duas vezes  Redugdo dos efeitos

coadjuvante GG ao dia. secundarios relacionados na

para erradicacdo terapia de primeira linha.

do H. pylori.




Bifidobacterium animalis
subsp. lactis
(DSM15954),
Lactobacillus rhamnosus
GG

Lactobacillus reuteri
DSM 17938

Mistura de Lactobacillus
acidophilus e L.
bulgaricus e
Bifidobacterium bifidum e
Streptococcus
thermophilus e
galactooligossacarideos

Lactobacillus
acidophilus,
Streptococcus faecalis,
Bacillus

subtilis

10°-10" bactérias
vivas duas vezes ao
dia.

1 x 108, UFC trés
vezes/dia.

5x 10% + 1 x 10°,
células vivas duas
vezes ao dia.

Redug&o dos efeitos
secundarios relacionados
com a terapia.

Redugéo dos efeitos
secundarios relacionados na
terapia de segunda linha
com levofloxacino.

Melhora a adesdo ao
tratamento na terapia
sequencial.

5x 10°% 2.5 x 10°,
5x 10°

Melhora as taxas de
erradicacdo na terapia de
primeira linha.

Fonte: GUARNER ",

No entanto, a Legislacdo brasileira
qgue reconhece as  substancia bioativas é
definida pela RDC n° 2, de 2002, a qual
estabelece  uso racional e terapéutico de
componentes biotativos devendo apresentar
perfil de seguranca sem risco de toxicidade ou
efeitos adversos para 0 consumo humano
durante o tratamento 2, visto que o consumo
dessas substancias isoladas, sem uma forma de
administracdo correta e posologia certa, nao
promovera os efeitos desejados .

CONCLUSAO

Esse estudo demonstrou a importancia
dos componentes bioativos e  efeitos
fisiologicos promovidos pela suplementacédo de
acido ascorbicos ou vitamina C, zinco e
probidticos. Os resultados servem como
estratégia de tratamento nas manifestacGes
clinicas provocadas pelo processo inflamatério
e infecciosos nas doengas gastricas.

No entanto, a suplementacdo de
vitamina C e zinco existem poucas evidéncias
na erradicacdo da Helicobacter pylori, mas (til
como agente coadjuvante na recuperacdo da
mucosa gastrica e no processo inflamatério. Os
probidticos apresentaram melhores resultados
na inibicdo da H. pylori, além tolerabilidade
durante o tratamento farmacoterpéutico,

promovido pelas reacGes adversas provocadas
pelos medicamentos.

Associados ao tratamento
farmacolégicos os nutracéuticos atuam na
homeostase celular devido a presenca de
substancias bioativas antioxidantes,
promotoras da restruturacdo do sistema imune
promovendo salde.
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