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RESUMO: A Microbiota Intestinal (MI) é caracterizada pela presenga de microrganismos
que habitam dentro do trato gastrointestinal, contendo virus, fungos, bactérias e
protozodrios. A disbiose da MI é um fator que contribui para o desenvolvimento da doenga
de Parkinson (DP) devido a ligagdo do eixo cérebro-intestino-microbiota, através do nervo
vago. A doenca de Parkinson é caracterizada por distirbios neuroldgicos, degenerativo e
progressivo. Uma vez que inibe a capacidade de sintetizar neurotransmissores levando ao
aparecimento dos corpos de Lewy, cuja composi¢io é formada pela proteina alfa-sinucleina
em sua forma téxica. Conforme seu avanco ela se torna cada vez mais incapacitante,
comprometendo a realizacdo de atividades didrias. Sendo necessirio recorrer a medidas
preventivas, em func¢do da recomposicio da MI e prevencio da disbiose. Através da
utilizacdo de prebidticos e probidticos.
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ABSTRACT: The Intestinal Microbiota (IM) is characterized by the presence of
microorganisms that inhabit the gastrointestinal tract, containing viruses, fungi, bacteria
and protozoa. IM dysbiosis is a factor that contributes to the development of Parkinson's
disease (PD) due to the connection of the brain-gut-microbiota axis, through the vagus
nerve. Parkinson's disease is characterized by neurological disorders, degenerative and
progressive. Since it inhibits the ability to synthesize neurotransmitters leading to the
appearance of Lewy bodies, whose composition is formed by the alpha-synuclein protein
in its toxic form. As you progress, it becomes more and more disabling, compromising the
performance of daily activities. It is necessary to resort to preventive measures, due to the
recomposition of IM and prevention of dysbiosis. Through the use of prebiotics and
probiotics.

Keywords: Intestinal Microbiota. Dysbiosis. Alpha-synuclein. Parkinson's disease.
INTRODUCAO

A Microbiota Intestinal (MI) ¢ caracterizada por sua diversidade de
microrganismos, como virus, fungos, bactérias e protozodrios presentes no intestino.
Exercendo um papel importante na homeostase e no sistema digestério. O desequilibrio
desses microrganismos (disbiose) é responsivel pelo aparecimento de alteragdes no
processo digestivo, contribuindo para o desenvolvimento de processos inflamatérios,
encontrados em patologias como a doenca de Parkinson (NEUHANNIG, et al. 2019).

A doenca de Parkinson (DP) é uma doenga neurodegenerativa que acarreta danos
ao Sistema Nervoso Central (SNC) e é definida pela diminui¢io dos neurotransmissores
dopaminérgicos. As manifestacdes clinicas desta doenca sio tremores, fadiga,
instabilidade, perda dos movimentos autométicos e alteragdes gastrointestinais (DA
MOTA GANTUSS, et al. 2021).

Interferindo assim, de maneira direta na qualidade de vida do paciente
diagnosticado (NAVARRO-PETERNELLA, 2012). Dados epidemiolégicos, mostram que
os casos desta doenga tendem a crescer cada vez mais. Diante disso, a profilaxia com a
utilizagdo de prebidticos e probidticos é de extrema importincia (FERNANDES, 2018).

Os probidticos agem diretamente na alteracio da disbiose, reduzindo o fluxo de
passagem bacteriana e a neuroinflamagio (PEREZ-PARDO, et al. 2017). Enquanto os
prebidticos estdo relacionados i necessidade de estimular o aumento das bactérias

produtoras de butirato (KESHAVARZIAN, et al. 2015 UNGER, et al. 2016).
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A associagio da DP e a MI ocorre por meio da proteina alfa-sinucleina presente na
maioria dos neurdnios, quando ligadas em excesso aos corpos de Lewy tem-se um fator de
predisposi¢io a DP. Em condig¢des patolégicas, essa proteina compde os corpos de Lewy de
maneira tdxica e insolivel. Desta forma, pode-se afirmar que a doenca tem inicio no
intestino, alcangando o SNC causando um quadro de neuroinflamacio devido ao excesso
da proteina alfa-sinucleina no Sistema Nervoso Entérico (SNE) (DA SILVA, 2021).

O objetivo do presente estudo foi abordar a associagdo da microbiota intestinal e a

doenga de Parkinson. Apresentando estratégias de prevengio a neuroinflamagio.

2 METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisdo de literatura sobre a associa¢io da microbiota
intestinal e a doenga de Parkinson. Para tanto, buscou-se artigos cientificos publicados em
revistas indexadas hospedadas em Bases de Dados da Biblioteca Virtual em Sadde (BVS -
Bireme) com o uso mais frequente da Scielo (ScientificElectronic Library OnLine) e também
o Google Académico.

Os artigos cientificos selecionados atenderam os critérios de inclusdo estabelecidos
pelos autores da pesquisa: relevincia do tema, artigos de revisdo, data de publicacdo de 2005
até 2021, no idioma portugués e inglés. O intervalo entre as datas de publicacdo (2005 a
2021) foi devido a relevincia de artigos que enfatizavam a associagio da microbiota
intestinal e a doenca de Parkinson.

Os artigos foram selecionados em grupos: primeiro grupo de artigos foram aqueles
que traziam, em seu texto, apenas assuntos relacionados & microbiota intestinal; o segundo
grupo de artigos traziam, em seu texto, apenas assuntos relacionados a doenca de
Parkinson e o terceiro grupo de artigos traziam, em seu texto, a associagdo entre os dois
assuntos: microbiota intestinal e Parkinson.

Os artigos classificados nos grupos 1 e 2 foram utilizados como referencial teérico

deste trabalho.
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3 DESENVOLVIMENTO
3.1 Microbiota intestinal

A Microbiota Intestinal (MI) constitui-se da agregagio de microrganismos
presentes no intestino humano. Formada por virus, fungos, bactérias e protozoérios, tem
como fungio a execugio de fungdes vitais para com a manutengdo da homeostase. Através
da comunica¢io bidirecional intestino-cérebro, exercendo um papel modulador no eixo
cérebro-intestino-microbiota. Evidencia-se sua influéncia no desenvolvimento e fungdes
cerebrais, isso devido a sua inter-relacio com as vias neurais, enddécrinas e imunitérias
(LANDEIRO, 2016).

A dieta é o principal fator responsivel pelo equilibrio da microbiota, refletindo em
sua interacio com o hospedeiro. No entanto, o desequilibrio destas diversidades de
microrganismos (disbiose) auxilia no aparecimento de alteracdes desde o processo
digestivo, a reabsor¢io de nutrientes dos alimentos até o controle dos intimeros agentes
patolégicos. Visto que tais agentes, tem a capacidade de atravessar a barreira do epitélio
intestinal e como consequéncia a barreira hematoencefilica (BHE) (SACRAMENTO,
2020).

Portanto, a MI pode influenciar de maneira direta o SNC devido a sua capacidade
de sintetizar neurotransmissores. Assumindo um papel extremamente importante na
fisiopatologia, desenvolvimento e na progressio de doengas neurodegenerativas, com

énfase na doenca de Parkinson (NESI, 2021).

3.2 Doenga de Parkinson

A doenga de Parkinson é habitualmente encontrada em idosos, associada ao
processo de envelhecimento. Incurdvel e caracterizada pela deterioracio progressiva dos
neurdnios dopaminérgicos localizados na substincia negra do encéfalo. Uma vez que a
dopamina é um neurotransmissor responsavel pelo controle dos movimentos (FARIA, et
al. 2019). A destruigio destes neurdnios esté relativamente voltada a agregagio dos mesmos

junto a proteina alfa-sinucleina (YANG, et al. 2019).
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A figura I apresenta as alteracSes nos neurdnios dopaminérgicos na doenca de
Parkinson, comparado a condi¢ées normais. Enfatizando o processo de deterioracdo deste

neurotransmissor.

Figura 1: Alteragio nos neur6énios dopaminérgicos na doenca de Parkinson
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Fonte: PIRES, 2020

Manifesta-se clinicamente através da mdacula de atividades didrias, devido a
presenca de movimentos anormais. Apresentando sintomas motores como tremores,
rigidez, instabilidade, perda de movimentos automiticos e nio motores como alteracdes
gastrointestinais, cardiovasculares, urogenitais (PIRES, 2020).

Acometendo a qualidade de vida dos pacientes, uma vez que hid um
comprometimento de habilidades fisicas, atividades didrias e a autoestima dos mesmos

(NAVARRO-PETERNELLA, 2012).
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De acordo com dados epidemioldgicos, em 2005 mais de 4 milhdes de individuos
com idade acima de 5o anos enfrentavam a doenca. E estipulado que até o ano de 2030, o

ntmero de diagnosticados dupliquem (FERNANDES, 2018).

3.3 Associagio da microbiota intestinal com a doenca de Parkinson

A comunicagio intestino-cérebro se di através do nervo vago. Trata-se do nervo
mais extenso encontrado no corpo humano onde seu inicio se d4 atrds do bulbo raquidiano,
passando pelo pescogo e indo até o estomago, dando origem a muitas outras ramificagdes
nervosas. Dentre elas encontra-se a ramificagdo intestinal, enviando mutualmente sinais
do trato gastrointestinal ao encéfalo (MONDAL, et al. 2021). Suas formas de sinalizagdo
acontecem por meio de substincias presentes na MI, dentre elas estio os
lipopolissacarideos e os estimulantes imunolégicos (FARZI, 2018).

A associagio Microbiota Intestinal e Doenga de Parkinson, estd diretamente ligada
a presenca mutua da proteina alfa-sinucleina, sendo uma proteina importante por estar
indexada aos corpos de Lewy nos neurdnios em deterioracdo. Presente em grande parte dos
neurdnios, cuja localizacdo se d4 na fase terminal dos neurdnios pré-sindpticos. Os corpos
de Lewy tem em sua composi¢io a proteina alfa-sinucleina de maneira téxica e insolavel,
fator de predisposi¢io 4 DP (DA SILVA, 2021).

A disbiose é caracterizada pelo aumento de microrganismos patogénicos no trato
gastrointestinal. Este desequilibrio ocasiona um quadro inflamatério, que aumenta a
permeabilidade do epitélio intestinal, possibilitando a entrada dos patégenos na corrente
sanguinea (SILVA, 2017). Com isso a MI ¢ induzida a produzir a proteina alfa-sinucleina.
Esta proteina em forma de uma molécula infecciosa se propaga pelo nervo vago,
acometendo inicialmente o Sistema Nervoso Entérico (SNE), ocasionando o
desenvolvimento de sintomas motores presentes na doenca de Parkinson. Apés este
acometimento a proteina se espalha para o restante do cérebro através das fibras do nervo
vago (QUEIROZ, 2017).

Os chamados Corpos de Lewy sio neurofilamentos, de localizagio
intracitoplasmética, esféricas e eosinofilicas, podendo também apresentar formas ovoides e

alongadas. Podem ser classificados como Corpos de Lewy classicos, que apresentam
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estruturas com o centro hialino circundado por halo claro, encontrados normalmente em
neur6nios da substincia negra (Doenca de Parkinson) e os Corpos de Lewy corticais que
se tratam de estruturas menos definidas, possuem halo claro e se localizam em neurénios
corticais (AZZI-NOGUEIRA, 2016).

Por meio dos critérios citados a doenca em questio apresenta alteracGes
gastrointestinais antes mesmo do aparecimento de sintomas motores. O acumulo da
proteina alfa-sinucleina no Sistema Nervoso Entérico (SNE), faz com que chegue ao
Sistema Nervoso Central (SNC), acarretando uma neuroinflamagio. Sendo assim, pode-
se afirmar que a doenca tem seu inicio no intestino, alcancando posteriormente o SNC

através do nervo vago (TOME, 2013).

3.4 Profilaxia

E de suma importincia o desenvolvimento de estratégias preventivas relacionadas a
doenca de Parkinson, uma vez que essa doenca nio tem cura e afeta diretamente a
qualidade de vida dos pacientes. Tais medidas tem como principal finalidade, modificar a
composi¢io da MI, para que nio ocorra a disbiose. Interrompendo a neurodegeneracio
causada pela doenca (CRY AN, 2012).

A utilizacdo de probidticos e prebidticos tem grande eficicia. Os probidticos sio
composicdes de bactérias e leveduras vivas, sendo os mais utilizados Lactobacilli,
Enterococci e Bifidobacteria. Mantendo intacto o epitélio intestinal, com o objetivo de
aumentar a imunidade, diminuindo o crescimento de bactérias patogénicas e impedindo
que a barreira do intestino se rompa (SARTOR, 200s5; PATEL, et al. 2012).

Na prevencdo contra a DP, os probidticos sio eficazes na alteracdo da disbiose.
Reduzindo o escape intestinal, a passagem bacteriana e a neuroinflamagio, relacionada ao
Sistema Nervoso Entérico (PEREZ-PARDO, et al. 2017).

Os prebiéticos sdo oligossacarideos, sendo os mais comuns galacto-oligossacarideos
(GOS) e os fruto-oligossacarideos (FOS), que acidificam o célon impossibilitando o
crescimento de bactérias patogénicas (KOVACS, et al. 2013). As fibras prebidticas
melhoram a imunidade, a motilidade do intestino e o crescimento de bactérias produtoras

de butirato (MEKSAWAN, et al. 2016).
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Sua relacio com a DP se d4 devido ao fato de os pacientes diagnosticados com a
doenga possuirem pouca abundincia das bactérias produtoras de butirato. Essa deficiéncia
pode ser corrigida com o uso das fibras prebiéticas (KESHAVARZIAN, et al. 2015;
UNGER, et al. 2016).

CONSIDERACOES FINAIS

A Microbiota Intestinal possui relagio com a doenca de Parkinson, uma vez que a
disbiose é o fator inicial para que ocorra a DP. Tendo como consequéncia o
comprometimento das habilidades fisicas e didrias. Diante disso, é notério a importincia
de uma conduta estratégica para sua prevengio, por meio da utilizagio de prebidticos e
probiéticos. Uma vez que a ingestdo deles tem a funcdo de recompor a MI, prevenindo o
surgimento da DP.

Embora a MI seja de conhecimento geral, recomenda-se uma atengio voltada a sua
regulagio, como uma estratégia de prevencio ao surgimento da DP. Para tanto a realizagio
de estudos mais aprofundados sobre o assunto e uma maior divulgacio é de suma

importincia. Afim de que todos tenham ciéncia de sua importincia.
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