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USO DE NUTRACEUTICOS NA MELHORA DA DISBIOSE EM
PACIENTES AUTISTAS

Use of nutraceutics in improving dysbiosis in autistic patients

Ellen Monteiro Ferrol, Nicolle Gomes Belém?!, Milena Figueiredo de Souzaz*

RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) trata-se de um transtorno multifatorial com influéncia alimentar, medicamentosa, ambiental e genética.
O TEA é um transtorno com maior envolvimento genético e multifatorial que é, principalmente, a consequéncia da alteracdo de um conjunto de
genes interdependentes, distribuidos em diferentes pontos do genoma. A disbiose é a descompensacao do equilibrio microbiano na microbiota,
ou seja, quando os microorganismos que compdem a microbiota ndo estdo balanceados ou se distribuem de forma diferente do normal. Um
composto nutracéutico pode ser definido como um suplemento alimentar, de uma substancia natural bioativa geralmente presente em alimentos
e que, ingerida em dose superior a existente nesses alimentos, tém um efeito favoravel a saide, mais do que o alimento tradicional poderia ter.
O objetivo do estudo é compreender a importancia da microbiota intestinal e o uso dos nutracéuticos na melhora da dishiose no autismo. Nos
ultimos anos, foram publicados artigos que revolucionaram a abordagem de muitas doencas, envolvendo a dishiose intestinal com a gravidade
dos sintomas presentes nos pacientes com TEA. Foi encontrado um campo de pesquisa relacionado a identificagdo dos microorganismos
envolvidos, definindo, dessa forma, seu papel na evolugdo desses disturbios, levando a estudar as possibilidades terapéuticas para aliviar seus
sintomas, 0 que pode trazer beneficios nesse campo para pacientes autistas. Estudos demonstram a importancia dos prebidticos, probiéticos,
acidos graxos essenciais e compostos fenolicos para a melhora da microbiota intestinal em todos os pacientes. Conforme pesquisas, pacientes
autistas geralmente se beneficiam de intervengdes dietéticas. Assim, a adicdo de nutracéuticos a dieta pode resultar em alguma reducdo nos
sintomas. Entretanto, as intervencdes sd devem ser realizadas sob orientacdo médica, pois somente esse pode aconselhar sobre 0s suplementos
mais seguros e detalhar os pros e contras de ministrar nutracéuticos ao paciente autista.
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ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) is a multifactorial disorder with food, drug, environmental and genetic influences. ASD is a disorder with
greater genetic and multifactorial involvement, which is mainly the consequence of the alteration of a set of interdependent genes, distributed at
different points in the genome. Dysbiosis is the decompensation of the microbial balance in the microbiota, that is, when the microorganisms
that make up the microbiota are not balanced or are distributed differently from normal. A nutraceutical compound can be defined as a food
supplement, of a natural bioactive substance usually present in foods and which, ingested in a higher dose than that existing in these foods, have
a favorable effect on health, more than traditional food could have. The aim of the study is to understand the importance of the gut microbiota
and the use of nutraceuticals in improving dysbiosis in autism. In recent years, articles have been published that have revolutionized the approach
to many diseases, involving intestinal dyshiosis with the severity of symptoms present in patients with ASD. A field of research related to the
identification of the microorganisms involved was found, thus defining their role in the evolution of these disorders, leading to the study of
therapeutic possibilities to alleviate their symptoms, which can bring benefits in this field to autistic patients. Studies demonstrate the importance
of prebiotics, probiotics, essential fatty acids and phenolic compounds for the improvement of the intestinal microbiota in all patients. According
to research, autistic patients generally benefit from dietary interventions. Thus, the addition of nutraceuticals to the diet may result in some
reduction in symptoms. However, interventions should only be carried out under medical supervision, as only the doctor can advise on the safest
supplements and detail the pros and cons of administering nutraceuticals to the autistic patient.
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INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um
transtorno do neurodesenvolvimento, caracterizado por
alteraces na interagdo social, desenvolvimento da
linguagem e um padr&o restrito ou estereotipado de interesses
e atividades, relacionado ao desenvolvimento anormal do
cérebro antes do nascimento e durante a infancia.'2

A incidéncia de TEA aumentou rapidamente na Gltima
década. Apesar de varios estudos extensos, 0s mecanismos e
a etiologia do TEA ndo foram claramente explicados, mas
alguns dos fatores ambientais, como infec¢do viral,
disparidades metabdlicas e a exposicdo a toxinas, dieta,
fatores genéticos e pds-natais e microbioma foram associados
a etiologia do TEA. Nédo ha terapias eficazes e aceitas
disponiveis para TEA.®

Na década de 1960, surgiram possiveis causas
microbioldgicas, como bactérias, virus, fungos e patégenos
intracelulares, especialmente ao nivel do Trato
Gastrointestinal (TGI), que poderiam induzir uma resposta
imune, resultando em inflamacdo neuroldgica, reagdes
autoimunes e possivel dano cerebral.*

Tais estudos sobre a inflamagdo do TGI confirmam
gue esses sintomas sdo mais graves no paciente com TEA. O
equilibrio da parede intestinal desempenha um papel
importante na absorcdo adequada de nutrientes, o que permite
0 blogueio de certas toxinas de bactérias, alérgenos e
peptideos dos alimentos, que podem ser ofensivas, pois
passam para a circulagdo sistémica por meio de uma alteragéo
na Permeabilidade Intestinal (PI), causando uma variedade de
alteracGes do neurodesenvolvimento, descritas no autismo.>

Essa alteracdo na Pl ocorre devido a inflamacdo das
paredes do TGI, em que o uso prolongado de antibidticos,
anti-inflamatorios ndo esteroidais, auséncia ou insuficiéncia
de enzimas, toxinas microbianas, alimentos, ma absorcéo de
proteinas, entre outros, pode estar envolvida.*>

Quando héa inflamacdo na membrana intestinal, sua
funcdo imune fica alterada, de modo que a capacidade de
absorcdo dos nutrientes da dieta é deficiente, apresentando
um déficit na producédo de enzimas, levando a uma alteracao
do microambiente onde os microrganismos que compdem o
epitélio intestinal se desenvolvem.®

Esses microrganismos constituem a chamada flora
intestinal ou microbiota, que sdo entidades microbianas que
coexistem nas superficies mucosas, mantendo um equilibrio
simbidtico e benéfico com o hospedeiro em que habitam.5-6

Os nutracéuticos sao alimentos, nutrientes isolados ou
farmaconutrientes que apresentam em sua COMPOSiGao
substancias que potencializam, combatem ou melhoram
funcdes fisioldgicas e metabdlicas. Com isso, podem avancar
significativamente no manejo do autismo em uma situacéo

em que a complexidade etioldgica e as limitagBes nas
intervencdes anteriores dificultam os regimes terapéuticos.’

Dessa forma, o objetivo desse é trabalho identificar e
compreender o uso dos nutracéuticos na melhora da disbiose
no autismo.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo de literatura de abordagem
qualitativa. A literatura foi reunida nas bases de dados
Scientific Electronic Library Online (Scielo), Google
Académico, PubMed, Medline, usando palavras-chave de
pesquisa com restricdo a artigos publicados durante os
Gltimos 11 anos. As palavras-chave foram relacionadas ao
TEA (transtorno do espectro autista), nutracéuticos e
disbiose, nos idiomas em portugués, inglés e espanhol.

A revisdo considerou artigos de periddicos,
monografias, dissertacdes e teses. Os critérios de pesquisa
foram artigos de reviséo para 0 embasamento tedrico, ensaios
clinicos randomizados e ensaio controlado com placebo
realizado e publicado em relevancia com nutracéuticos para
autismo nos ultimos 11 anos, quando foram encontrados 98
artigos, sendo excluidos 51 publicagbes que tratavam
somente do TEA, excluindo a sua relagdo com uso de
nutracéuticos na melhora da dishiose dos pacientes. 5 estudos
pertenciam a outro idioma e também foram excluidos e 8 ndo
possuiam consisténcia nas investigacdes. Assim, foram
selecionadas 34 publicagdes cujas pesquisas preencheram 0s
critérios deste estudo.

DESENVOLVIMENTO

Transtorno do Espectro do Autismo

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um dos
graves transtornos do neurodesenvolvimento, caracterizado
pelo comprometimento da capacidade de comunicacdo
interativa e social de uma crianca e os padroes especificos
repetitivos de atividades, comportamentos (atividades
autolesivas), sensibilidade anormal e dificuldades
gastrointestinais.?

Com a publicacdo do DSM5 (Manual de Diagndstico
e Estatistico de Transtornos Mentais 5% edi¢do), em 2013, a
classificacdo e os critérios no campo do autismo foram
marcadamente modificados em comparacdo com as
classificagBes anteriores (DSM-IV-TR). E no DSM5, os
diferentes transtornos do espectro do autismo incluidos no
DSM IV-TR (Transtorno Autista, Sindrome de Asperger e
Transtorno Invasivo do Desenvolvimento ndo Especificado,
entre outros) desapareceram para permanecer todos incluidos
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em uma Unica nomenclatura de Transtornos do Espectro do
Autismo.%10

Com a nova classificacdo de DSM5, deu-se uma nova
abordagem categérica ao autismo dentro de uma
conceituagdo a partir de uma perspectiva dimensional. Dessa
forma, conceituou-se 0 autismo como um espectro de
transtornos de diferentes gravidades. Estudos recentes de
TEA descobriram que ha uma tendéncia a melhoramento dos
sintomas com a idade por haver melhora da adaptacdo e
aprendizado funcional, mesmo em casos de paciente
diagnosticados com transtorno cronico.

Vérios estudos recentes revelaram que a microbiota
intestinal tem um papel critico na funcdo e regulacdo do
sistema nervoso central, sistema neuroimune e sistema
neuroendécrino. Quaisquer alteragdes adversas no eixo
intestino-cérebro podem causar doencas graves, como
distarbios autoimunes.*?

Os sintomas gastrointestinais estdo associados a varias
doencas e distlrbios e cerca de 12% dos pacientes com TEA
sofrem de sintomas gastrointestinais, que estdo intimamente
relacionados com a composicdo microbiana Unica dos
pacientes com TEA em comparacdo com individuos
saudaveis.'3

As preferéncias alimentares e os padrfes dietéticos
também sdo considerados um dos principais fatores que
influenciam o desenvolvimento do TEA. Vérias revisdes
recentes narraram a importancia da composi¢éo da dieta no
controle ou reducéo dos sintomas de TEA'>3, A qualidade
em termos de valor nutricional e quantidade do alimento
altera significativamente a composi¢cdo microbiana do
sistema Gl do hospedeiro. O consumo de alimentos
especificos, que é frequentemente observado entre o0s
pacientes com TEA, afeta a microbiota (apoia a nutricdo de
um determinado grupo de microorganismos).

A influéncia da intervencao nutracéutica em pacientes
com TEA também foi relatada e considerada como um
complemento terapéutico alternativo e complementar para
TEA®

Ultimamente, comorbidades, especialmente distarbios
gastrointestinais (GI), tém sido reconhecidas como fatores de
risco potenciais no desenvolvimento de autismo e outros
transtornos do desenvolvimento neurolégico, do inglés
Neurodevelopmental Disorders (NDDs). Foi observado que
individuos com autismo e outros atrasos no desenvolvimento
sdo frequentemente afetados por distarbios gastrointestinais,
como diarreia, constipagdo, edema e refluxo
gastroesofagico,’® e que a prevaléncia destes distlrbios
gastrointestinais é maior em criancas com algumas
deficiéncias de desenvolvimento do que em criangas com
desenvolvimento tipico.t

Embora tenha sido notado que as complicacGes
gastrointestinais se correlacionam com a gravidade das
anormalidades comportamentais, foi sugerido que essas
comorbidades poderiam contribuir para a manifestacdo de
comportamentos relacionados ao autismo.8

Fatores ndo predispostos, como exposicdo a fatores
ambientais e drogas farmacéuticas, distdrbio autoimune,
infeccdo microbiana e dieta durante os periodos pré e pos-
natal, causam dishiose intestinal e desregulacdo imunoldgica,
contribuindo para o TEA. Pesquisas recentes revelaram que
a gravidade do TEA depende da complexa interacdo de
suscetibilidade genética e fatores ambientais. Entdo,
desvendar essa relacdo ajudard na identificacdo de uma
estratégia de tratamento para TEA.*®

Usos terapéuticos dos nutracéuticos

O uso de nutracéuticos no manejo do autismo pode
criar um modelo integrativo de sucesso com o tratamento
atual para atingir os resultados desejados em pacientes
diagnosticados com TEA. Os nutracéuticos séo
caracterizados como substincias isoladas usadas como
suplemento alimentar oferecendo varios beneficios,
incluindo intestinos saudaveis e reduzindo a carga de toxinas
do corpo bem como a reducdo da excitotoxicidade,
aumentando a capacidade antioxidante, fortalecendo os
sistemas imunomoduladores e minimizando os estressores,
reduzindo a contaminacéo e os riscos ambientais.?

Por causa de deficiéncias potenciais de nutrientes
(muitas vezes relacionadas a problemas de alimentagéo) e
anormalidades bioquimicas (por exemplo, estresse oxidativo,
disfuncdo mitocondrial, problemas de metilacdo, entre
outros) relatados em individuos com TEA, uma série de
estudos investigou 0 uso de vitaminas, minerais e outros
suplementos  nutricionais  (doravante  denominados
“Nutracéuticos”). O uso de nutracéuticos ¢ normalmente
considerado uma forma de medicina complementar e
alternativa (CAM), embora muitos nutracéuticos sejam
baseados na ciéncia da bioguimica nutricional e visem as
deficiéncias e aos problemas bioquimicos.’

Os nutracéuticos podem avangar significativamente
no manejo do autismo em uma situacdo em que a
complexidade etiolégica e as limitagcBes nas intervengdes
anteriores dificultam os regimes terapéuticos. Por causa de
seus beneficios potenciais, varias empresas produziram
varias composicGes de nutracéuticos disponiveis no mercado,
e ha evidéncias de sua eficacia em autistas, bem como em
pacientes com complicacdes neurolégicas semelhantes.'® A
literatura relata como os nutracéuticos mais utilizados no
tratamento de disbiose: prebioticos, probidticos, acidos
graxos essenciais e compostos fendlicos, dmega 3 e 6.
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Burton et al. realizaram um ensaio clinico
Randomizado Controlado Duplo cego em que foi investigado
o efeito do consumo de iogurte e leite acidificado em
marcadores inflamatorios e em bactérias do intestino grosso
dividido em dois grupos sendo o grupo com adultos
saudaveis (n=13) quando foram utilizados 800 g de leite
acidificado por 2 semanas. Foi feito um washout durante 1
semana sem leite, sucedido de mais 2 semanas de iogurte
(800g). O grupo utilizou o iogurte (800g) por 2 semanas, foi
feito um washout de 1 semana com leite e 2 semanas de leite
acidificado (800g). Apds o ensaio, constatou que houve
melhorias significativas nos marcadores inflamatdrios como
Fator de Necrose Tumoral alfa (TNF[1) e Interleucina 6 (IL
—6) com (p < 0,001) nos dois grupos, em que 0s niveis de
bactérias  anti-inflamatérias nas fezes aumentaram
significativamente comparados com o inicio do estudo. O
consumo agudo de 2 semanas de leite acidificado e iogurte
foi capaz de modular beneficamente a microbiota dos
participantes associado com a reducdo de marcadores
inflamatorios.?

Lam et al. realizaram uma revisdo sistematica em que
examinaram os pontos fortes e as limitacfes dos dados
existentes para fornecer orienta¢do para o uso de suplementos
de folato como tratamento, com ou sem outros medicamentos
psicotropicos, em varios transtornos psiquiatricos, inclusive
no autismo. Dos 23 artigos estudados, 6 identificaram que os
suplementos de folato melhoram consideravelmente 0s
resultados clinicos em pessoas com transtorno do espectro
autista.??

O papel bioquimico da glutationa (GSH) no autismo
sugere que intervencdes nutracéuticas podem ser usadas para
melhorar as consequéncias neurotdxicas de estresses nos
sistemas GSH. A este respeito, um estudo de Adams, et al.
(2011) identificou que o tratamento com um suplemento
multivitaminico/ mineral durante trés meses normalizou os
niveis de Fosfato de nicotinamida dinucleotideo (NADPH) e
aumentou a relacdo oxidacdo-reducdo (GSH-GSSG) em
criancas com TEAZ

O uso de prebiobticos e probioticos

O uso de probidticos e prebidticos vem sendo
analisado para melhora de sintomas gastrointestinais e
comportamentais no autismo, visto que os probidticos tém a
capacidade de modular a microbiota intestinal, e os
prebidticos sdo substratos utilizados pelos microrganismos
intestinais para o aumento de bactérias benéficas, podendo
trazer respostas positivas para os infantis que possuem tal
condicdo.?. Foi notéria a melhoria da gravidade do autismo
e da relacdo do comportamento antissocial do paciente
diagnosticado com TEA. Os autores constataram que em

outros pacientes o uso de prebidticos e probi6ticos
proporcionou o aumento das bactérias benéficas diminuindo
consequentemente os patégenos no trato intestinal, levando o
paciente a obtencdo de melhorias nos sintomas
gastrointestinais reincidentes.

Um estudo revisional de Brand&o et al.?? avaliou o uso
da suplementacdo de probidticos e prebidticos em criangas
autistas. Poucos estudos foram identificados, 6 ensaios foram
analisados e, desses, apenas 1 fez uso somente de prebiéticos.
Em todos 0s ensaios analisados, tanto o uso de probidticos
quanto o de prebidticos foram benéficos no trato
gastrintestinal levando a melhora dos sintomas
gastrointestinais recorrentes.

Poucos estudos foram encontrados com 0 uso de
prebiéticos no TEA. Especificamente, existem quatro
estudos, que utilizam diferentes tipos de compostos
prebidticos. Desde p6 de cenoura, goma guar parcialmente
hidrolisada ou vitamina A, até galeto-oligossacarideos. Com
relacdo aos sintomas emocionais e sintomas do TEA,
enquanto  alguns  estudos  encontraram  melhora
estatisticamente significativa na sintomatologia do TEA apds
a aplicacdo de prebidticos, outros estudos ndo encontraram
tal efeito. Os resultados encontrados sdo dispares, pois as
variaveis estudadas para testar o efeito dos prebidticos sdo
diferentes entre si.?

Assim, o estudo de Inove et al. encontrou uma
diminuicdo significativa na diversidade microbiana, e
algumas ocitocinas e quimiocinas (IL-1, IL-6 e TNF-) ap6s
aplicacdo de dieta prebidtica a base de goma guar e
endoglucanase produzida por uma cepa de Aspergillus niger.
Por outro lado, Grimaldi et al.??> encontraram alteragGes
significativas nos metabdlitos fecais e urinarios e no
comportamento antissocial de criancas com TEA apds
intervencao prebidtica baseada em BGOS® (Bimuno ®; 1,8
g: 80% de teor de GOS). Outro estudo também encontrou um
aumento significativo na relacdo Bacteroidetes/ Firmicutes
ap6s um suplemento de vitamina A.?*

Além dos probioticos, o papel dos prebiodticos na
microbiota intestinal ndo pode ser negligenciado. Prebidticos
como  galacto-oligossacarideos, amido  resistente,
xilooligossacarideos, oligossacarideos e polissacarideos nao
amilaceos sdo materiais alimentares ndo digeriveis que
potencializam o crescimento de cepas bacterianas do
hospedeiro, alterando seu funcionamento e composicéo,
beneficiando, assim, a salde e o bem-estar do hospedeiro.
Embora os efeitos dos prebidticos em pacientes com TEA
ainda estejam sob investigacgdo, recentemente alguns estudos
foram realizados para compreender o impacto dos prebi6ticos
em pacientes com TEA. Em um estudo de intervencédo
prebidtica, as consequéncias da dieta de exclusdo e nos
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estudos de 6 semanas de Bimuno® galactoligossacarideo (B-
GOS®) foram incluidas pesquisas com 30 criangas autistas.
Em tais estudos, inferiu-se que a terapia combinada mostrou
efeitos sinérgicos e afetou significativamente a composicao
da microbiota intestinal e os tragos psicolégicos em pacientes
autistas. Os resultados mostraram que a suplementacdo de
prebidticos reduziu o trato Gl desconforto do trato intestinal
ao diminuir os escores em relacéo a dor abdominal.?

Pacientes com TEA tém uma microbiota intestinal
alterada, o que causa problemas gastrointestinais e 0s
probidticos podem ser favoraveis ao tratamento. Probidticos
s80 microorganismos Vivos cujo objetivo é trazer beneficios
a salde quando consumidos ou aplicados ao corpo. Eles
podem ser encontrados no iogurte e outros alimentos
fermentados, suplementos dietéticos e produtos de beleza.
Embora as pessoas muitas vezes pensem nas bactérias e
outros microorganismos como “germes” prejudiciais, muitos
sdo realmente Uteis. Algumas bactérias ajudam a digerir os
alimentos, destruir células causadoras de doencas ou produzir
vitaminas. Muitos dos microorganismos nos produtos
probidticos sdo iguais ou semelhantes aos microorganismos
gue vivem naturalmente em nossos corpos. Um estudo
relatou uma reducdo nas espécies de Clostridium, um
enteropatdgeno bacteriano que provoca distdrbios intestinais,
em amostras de fezes de criangcas que receberam
probidticos.?”

Alguns estudos indicaram que a eficacia dos
probidticos na promocdo da salide permanece controversa, e
os resultados diferem dependendo do resultado de interesse,
escolha da cepa probidtica, formulacdo do probidtico e
duragdo da intervengédo.?

Os probidticos oferecidos na alimentagdo como
suplementacdo oferecem beneficios por meio de
mecanismos, envolvendo a estimulacdo do sistema
imunoldgico por meio da ativacdo dos macréfagos locais e a
modulacdo da producdo de Imunoglobulina. A
suplementacdo de probidticos se mostra positiva na melhora
do quadro de disbiose por meio da estimulacdo do sistema
imunolégico e proliferacdo no intestino.?®

Além dos probioticos, o impacto das fibras
alimentares na microbiota intestinal ndo deve ser esquecido.
Os prebidticos sdo substratos usados seletivamente pelos
microorganismos hospedeiros, conferindo um beneficio a
salde. Um exemplo dos prebiéticos sdo carboidratos
indigeriveis. Por tudo isso, a suplementagdo de prebidticos e
probidticos demonstrou melhorar 0 comportamento e 0s
sintomas de pessoas com TEA.?° Os sintomas e sinais
gastrointestinais diagnosticados em pacientes autistas séo
definidos por Freitas, Paiva, Fernandes (2020), dentre eles,
estdo o vomito, flatuléncias, diarreia, colicas intestinais,

distensdo abdominal e seletividade alimentar, o que acabam
por piorar os sintomas gastrointestinais além de reduzir a
variedade nutricional. Dessa forma, pacientes com TEA
possuem deficiéncias em aminoacidos, como a tirosina e
triptofano. Assim, pode haver relagéo tanto com os sintomas
gastrointestinais, como também com os neuroldgicos e
psiquiatricos. Os autores evocam que 0s pacientes com TEA
sofrem alteracfes metabdlicas com 0 uso do gluten e da
caseina que podem interferir no bom funcionamento de
neurotransmissores®

Acidos Graxos Essenciais (Omega 3, Omega 6 e

Omega 9)

E bem sabido que o autismo possui um importante
componente genético e ambiental no qual existem
marcadores inflamatérios alterados e fatores envolvidos na
formacao das sinapses, entre os quais estdo os acidos graxos
poliinsaturados, que sdo nutrientes essenciais para o
desenvolvimento neuroldgico e atuam como antioxidantes,
protegendo as membranas das células neuronais do dano
oxidativo, exercendo também funcdo de mediador
antiinflamatdrio no cérebro. Estudos avaliaram o uso de
acidos graxos 6mega-3, obtendo resultados favoraveis na
hiperatividade e comportamentos estereotipados sem
produzir efeitos adversos clinicamente relevantes.

Um estudo de Holscher et al.®! analisou o impacto do
consumo de améndoas na microbiota intestinal. Os sujeitos
foram divididos em dois grupos: adultos saudaveis (n=18).
Grupo de intervencao: consumo de 4 tipos de améndoas (429)
(in natura, tostadas, picadas e na manteiga) por 3 semanas
cada com um washout de uma semana. Em comparagdo com
o placebo, o consumo de améndoas em suas diferentes formas
beneficiou diferentemente cepas especificas. Ao final, os
autores concluiram que o consumo de 42g de améndoas é
capaz de alterar a microbiota intestinal.

Os &cidos graxos 6mega sdo nutrientes essenciais para
0 neurodesenvolvimento e atuam como antioxidantes,
protegendo membranas celulares de neurdnios contra danos
oxidativos, desempenhando também um papel como
mediador anti-inflamat6rio no cérebro. No entanto, ndo foi
determinado se os niveis desses acidos graxos estdo alterados
ou ndo em pacientes com autismo. Alguns estudos mostram
alteracdo no perfil de acidos graxos poliinsaturados e
aumento na producao de metabolitos derivados em pacientes
autistas, ou que apoiariam a hip6tese de comprometimento
anormal do metabolismo lipidico nos pacientes.?

Polifendis
Os polifendis sdo um amplo grupo de metabdlitos
secundarios de plantas, que contribuem para a pigmentacao
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da planta, crescimento, polinizacdo e resisténcia contra
estresse ambiental, patégenos e predadores.®?

Evidéncias crescentes sugerem que os polifendis
ingeridos por alimentos podem ter efeitos benéficos na
protecdo neuronal, atuando contra o estresse oxidativo e lesdo
inflamatoria. Além disso, os polifendis foram relatados para
promover funcgbes cognitivas. A biotransformacdo de
polifendis é necessaria para a obtencdo de metabolitos ativos
no cérebro e ocorre através de seu processamento pela
microbiota intestinal 23

Estudos realizados na primeira infancia mostraram
gue no autismo existem perturbacdes na microbiota
intestinal. Em particular, proteobactéria e bacteroidetes estdo
fortemente aumentados, enquanto firmicutes e bifidobactéria
sdo0 menos abundantes em relacdo a controles saudaveis.
Considerando o papel protetor dos neurotransmissores
produzidos pelo metabolismo da microbiota intestinal na
neuroplasticidade e nos distirbios neuroldgicos, sera
fundamental examinar em profundidade as associacfes e as
condicdes pelas quais os niveis desses fatores sdo
influenciados ou regulados pela microbiota.3*

Os polifendis dietéticos sdo cada vez mais vistos como
uma nova e relevante estratégia na prevencao e no tratamento
de disturbios neurologicos. Isso € explicado ndo apenas por
sua capacidade de reduzir a neuroinflamag&o e melhorar a
memoria e a funcdo cognitiva, mas também por sua
capacidade de modular a microbiota, 0 que os torna
nutracéuticos promissores para combater distdrbios
cerebrais.3!

DISCUSSAO

Estudos sobre inflamacdo do trato gastrointestinal
afirmam que no autismo esses sintomas ocorrem com maior
gravidade. O equilibrio da parede intestinal desempenha um
papel importante na absorcdo adequada de nutrientes, o que
permite o blogueio de certas toxinas de bactérias, alérgenos e
peptideos de alimentos, que podem ser ofensivos, por entrar
na circulagdo sisttmica devido a uma alteracdo na
permeabilidade intestinal (pi), causando uma variedade de
alteraces no neurodesenvolvimento, descritas no autismo.*

Toda essa alteracdo gastrointestinal é chamada de
disbiose intestinal e, para fazer referéncia a ele, é necessaria
a avaliacdo microbioldgica da microbiota intestinal presente
em criangas com TEA, para que se possa classificar a dishiose
em benéfica, transitoria e enteropatogénica, em criangas com
TEAX

Estudos mostraram que criangas com autismo estdo
frequentemente em alto risco de deficiéncias nutricionais,
desequilibrios metabolicos e problemas intestinais devido a

seus padrdes alimentares incomuns. Isso é ainda mais
exacerbado em criangas com distUrbios de processamento
sensorial, que podem ter uma dieta limitada como resultado
de reagGes adversas a certos cheiros, sabores e texturas.?

O TEA estad relacionado a um desequilibrio na
microbiota intestinal (disbiose) e que embora a relagdo causa-
efeito entre TEA e a microbiota intestinal ainda ndo esteja
totalmente estabelecida, o consumo de probidticos
especificos constituiria uma ferramenta gratuita na redugéo
doa efeitos colaterais, Gteis no restabelecimento da
homeostase intestinal, contribuindo assim para melhorar os
problemas gastrointestinais comérbidos no TEA. Por outro
lado, verifica-se seu papel em estimular a producdo de
ocitocina??, influenciando positivamente o comportamento
social de criancas acometidas pelo TEA.%

Esses acidos graxos dmega sdo nutrientes essenciais
para o neurodesenvolvimento e atuam como antioxidantes,
protegendo membranas de células neuronais de danos
oxidativos, desempenhando também um papel como
mediador anti-inflamatério no cérebro. No entanto, ndo foi
determinado se os niveis desses acidos graxos sao alterados
ou ndo em pacientes com autismo. Alguns estudos
mostraram alteragdo no perfil de 4&cidos graxos
poliinsaturados e aumento da producdo de metabdlitos
derivados em pacientes autistas, 0 que apoiaria a hipdtese do
envolvimento de metabolismo lipidico anormal nesses
pacientes.*

Polifenodis dietéticos, que sdo abundantes em frutas,
vegetais e vinho tinto, mostram-se verdadeiramente
vantajosas na prevencdo e no tratamento de doencas
intestinais e extra-intestinais. Sua atividade benéfica pode
resultar de uma variedade de efeitos. A visdo de como 0s
polifendis exercem seus efeitos benéficos em distdrbios
intestinais e cerebrais continua sendo crucial para o
progresso desse campo.*?

Pacientes com TEA, quer sejam adultos, quer sejam
criancas, precisardo de servicos pediatricos e/ou
especializados adicionais, tanto para o tratamento de seus
déficits funcionais intrinsecos quanto para condigdes médicas
concomitantes. Muitas pesquisas atuais ressaltam o risco
aumentado a que individuos diagnosticados com TEA estdo
expostos para a desregulacdo imunoldgica, alergias,
sensibilidades alimentares, uma série de distlrbios
gastrointestinais, estresse oxidativo excessivo, disfuncdo
metabdlica. A pesquisa mostrou ainda que a intensidade de
muitas dessas condi¢fes coincide com a intensidade dos
sintomas do TEA.

Em sintese, dada a crescente evolugdo neurolégica,
imunoldgica, metabdlica e enddcrina a que os pacientes com
TEA estdo expostos, é necessario que as intervencoes
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dietéticas sejam realizadas e que 0s nutracéuticos possam
ajudar a reduzir os sintomas ligados a dishiose intestinal.
Entretanto, outras investigacdes poderdo trazer melhores
resultados sobre a administracdo de nutracéuticos a
pacientes com autismo.

CONCLUSAO
Os estudos apresentados no trabalho demonstraram os
beneficios do uso dos nutracéuticos no tratamento da
disbiose em pacientes autistas. A priori, é importante
ressaltar que o uso desses suplementos deve estar associado
a um estilo de vida saudavel (reeducacéo alimentar e pratica
de exercicios fisicos). Dessa forma, o nutracéutico servira
para complementar/ suprir as necessidades, que por muitas
vezes, 0s pacientes ndo conseguem atingir via alimentacéo.
Foi possivel compreender que os nutracéuticos com
mais evidéncias cientificas no tratamento da disbiose séo o0s
prebidticos (fibras alimentares) e probidticos, seguidos de
uma nova tendéncia ao uso dos acidos graxos essenciais
(6bmega-3, 6 e 9) e os compostos fendlicos. Portanto, a
compreensdo da importdncia desses  nutracéuticos
associados ao tratamento de pacientes autistas pode
melhorar a qualidade de vida e reduzir desconfortos
gastrointestinais.
Dessa forma, neste estudo, tornou-se evidente, a partir
das pesquisas realizadas, que o TEA possui relagdo com a
disbiose intestinal, estando também associado a disfuncéo
imunoldgica, fatores ambientais e alteracdo da
permeabilidade da mucosa intestinal. Assim, diante das
condi¢des apresentadas pelos pacientes diagnosticados com
TEA com um espectro bastante variado sem causas
completamente conhecidas e sem tratamento efetivamente
aplicado, torna-se necessario aos médicos, familiares e
pacientes buscarem métodos terapéuticos eficazes com
consisténcia em estudos e comprovacdes cientificas que
considerem as hipdteses acerca da fisiopatologia e o
consumo de nutracéuticos aqui citados como meio de
alcangar uma melhor qualidade de vida e melhoria nos
sintomas gastrointestinais e psicossociais do autista.
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