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Resumo

A evolucdo cientifica permitiu maior compreenséo
sobre o papel da microbiota intestinal em nosso
organismo, alavancando-a como protagonista em
terapias. Assim, este estudo teve como objetivo
demonstrar sua influéncia na clinica de portadores
da Doenca de Alzheimer. Ensaios clinicos
utilizando probidticos demonstraram importante
remissao de sintomas. O transplante de microbiota
fecal requer validacdo clinica, apesar de
demonstrar eficacia em relatos de casos isolados.

Introducao

As pesquisas envolvendo o trato gastrointestinal, e
suas influéncias sistémicas, vém sendo
desenvolvidas ha muito tempo. Ainda no século
XVII, Antoni van Leeuwenhoek escreveu sobre
“animalculos” — bactérias — que identificou em sua
cavidade oral com auxilio de seus microscopios
artesanais, identificando diferencas entre elas e
algumas bactérias que observou nas fezes
(LEEUWENHOEK, 1683). O século XIX foi
marcado por publicacdes que impulsionaram as
bases das percepcbes da interagdo entre
microrganismos e o0 hospedeiro, abordando
principalmente o papel do germe na doenga, mas
também a importancia dos microrganismos na
fisiologia. A publicacdo “A flora and fauna within
living animals”, detalhando anatomia, ciclo
reprodutivo e  aspectos  especificos de
“entozoarios”, “ectozoarios” e “entdfitos” de
humanos, foi primordial para induzir pesquisas
voltadas ao que viria a ser definida como a
microbiota humana (LEIDY, 1853). Pasteur e
colaboradores, em 1879, descreveram vibrides e
suas repercussfes negativas quando presentes
em feridas, apoiando a “teoria dos germes”, mas
também sugeriram que alguns microrganismos
poderiam ter importdncia em  processos
fisiologicos humanos, ndo apenas em patologias
(PARIENTE, 2019).

Entretanto, com a publicacdo dos postulados de
Henle-Koch e o sucesso da utilizacdo dos mesmos
na identificacdo da relagdo entre um bacilo e a
tuberculose (KOCH, 1882), ocorreu um
direcionamento dos pesquisadores da época, que
passaram a se dedicar a busca por agentes
causadores de patologias, o que levou a “primeira

era de ouro da microbiologia”. Nesse periodo, o
estudo da relacdo benéfica entre microrganismos
e humanos permaneceu em segundo plano,
caminhando mais lentamente até 1916. Isso
porque, nesse ano houve a correlagdo da
presenca de determinadas cepas bacterianas com
a inibicdo da replicacdo da Salmonella, ja
sabidamente relacionada a disenteria (NISSLE,
1916). Ao obter-se éxito em isolar esta cepa,
Escherichia coli, de um soldado que ndo havia
sucumbido a disenteria, Nissle passou a cultiva-la
em agar e encheu capsulas de gelatina com as
culturas, patenteando a criacdo para a indastria
farmacéutica da época (GEISSE, 1919).
Entretanto, a primeira utilizagdo reconhecida da
microbiota intestinal como método de tratamento
ocorreu na comprovagdo da eficacia do
transplante fecal para tratar pacientes com
infecg@o recorrente por Clostridium difficile, em
1958 (EISEMAN et al., 1958).

Pesquisas nessa linha de tratamento vieram se
tornando cada vez mais frequentes,
principalmente com o aumento na resisténcia aos
antibiéticos nas ultimas décadas (SONNENBORN,
2016). A intensificacdo dessas pesquisas, aliada
as novas tecnologias, permitiu a analise da
influéncia da microbiota intestinal além das
barreiras do trato gastrointestinal, bem como a
demonstracéo da influéncia sistémica sobre esses
microrganismos. Ainda na década de 70, estudos
demonstraram a capacidade do estresse em
alterar a microbiota intestinal, considerando-o o
fator causal das diferencas observadas
(TANNOCK; SMITH, 1971; SAVAGE, 1972). No
ambito clinico, ja foi demonstrado o efeito do
estresse sobre esses microrganismos através da
andlise do conteldo fecal antes e apés a
participacéo de voluntarios em situacfes adversas
com potencial estressor (treinamento de voo e
dieta de astronauta), evidenciando a variagdo na
composicdo da  microbiota  entre eles
(HOLDEMAN; GOOD; MOORE, 1976).

Ainda que o primeiro estudo a demonstrar que
horm&nios produzidos no sistema nervoso central
(SNC) também s&do encontrados no trato
gastrointestinal tenha sido realizado na década de
30 (EULER; GADDUM, 1931), o termo eixo
cérebro-intestino demorou algumas décadas para
surgir. Um dos primeiros estudos a utilizar o termo,



identificou um feedback negativo sobre a liberacao
central de colecistocinina (CCK) a partir do
aumento da concentracdo plasmatica deste
horménio, tendo o trato gastrointestinal como
possivel modulador, visto que a substancia néo
atravessa a barreira hematoencefalica (BANKS,
1980). E, dessa forma, a existéncia da via aferente
do eixo cérebro-intestino foi evidenciada.

A comprovacdo da existéncia da via eferente
ocorreu anos mais tarde. No ano 2000, houve uma
inundacao que contaminou a agua potavel em uma
cidade no Canada, infectando parte da populacéo
com microrganismos, como a Campylobacter
jejuni. Essa populacdo foi avaliada e, oito anos
mais tarde, 2451 individuos completaram a
reavaliacdo, de um total de 4561 que se
contaminaram, e aproximadamente metade dos
participantes reavaliados (1166 individuos) foram
diagnosticados com sindrome do intestino irritavel,
tendo como fatores de risco independentes
ansiedade e depressao (MARSHALL et al., 2010).
Outra pesquisa, buscando alternativas de
tratamento para encefalopatia hepatica,
demonstrou que a administracdo via oral de
antibiotico de baixo espectro com agéo principal
em enterobactérias, foi capaz de reverter a
encefalopatia hepatica de maneira mais eficiente
gue a via endovenosa, causando remissdo de
sintomas  comportamentais, assim  como
normalizacdo de exames laboratoriais, melhora do
estado mental e anormalidades intelectuais em
pacientes hepatopatas descompensados
(SCHIANO, 2010).

Buscando maior discernimento sobre o tema, um
estudo experimental conduzido por Neufel e
colaboradores (2011) comparou o]
desenvolvimento cerebral e a expressdo
comportamental entre ratos livres de germes (GF),
OuU seja, animais que nao possuem contato ou
colonizag&o por microbiota normal, e ratos criados
em ambiente livre de patdgenos especificos (SPF),
ou seja, animais colonizados pela microbiota
normal e isolados de contato com microrganismos
causadores de doencas. Os resultados apontaram
divergéncias, demonstrando que a populacdo SPF
apresentou comportamento  semelhante a
ansiedade, o que ndo ocorreu em animais GF.
Além disso, houve diferencas na expresséao central
de genes, culminando em modificacdes na
amigdala, hipocampo e giro dentado, areas
envolvidas com o comportamento e compositoras
davia de sinalizacdo intrinseca do SNC
responsavel por desencadeamento de
sentimentos como medo, ansiedade e resposta de
luta ou fuga. Quando submetidos ao ambiente de
criacdo dos SPF, a populagdo GF ndo apresentou
comportamento semelhante a ansiedade, apenas
sua prole, que foi criada no mesmo ambiente dos
SPF. Essas analises foram capazes de
demonstrar que as diferencas a nivel de SNC nos

XV Encontro de Iniciacdo Cientifica do Centro Universitario Bardo de Maua SQ) - PIC
Anais, v. 7, 2022 — ISSN 2594-3723 \

ratos SPF estavam relacionadas a composicao de
sua microbiota intestinal (NEUFELD et al., 2011).
Heijtz e colaboradores (2011), obtiveram
resultados semelhantes, evidenciando que os
animais GF exploraram de maneira mais
inadvertida e ampla o ambiente a que foram
expostos, quando comparados ao grupo SPF, que
apresentou maior cautela no ambiente
desconhecido. Para concluir o teste, nova
populacdo de ratos GF foi obtida e inoculada com
a mesma microbiota do grupo SPF logo apds seu
nascimento, formando o grupo de adultos
convencionalizados (CON). Seu comportamento
foi semelhante a populagdo SPF apés serem
submetidos aos mesmos testes. A pesquisa indica
que ratos GF apresentaram menor ativacdo de
genes relacionados ao medo e ansiedade em
regibes corticais como hipocampo, cortex
cingulado e amigdala (HEIJTZ et al., 2011).

No ambito clinico, um ensaio duplo cego com 55
participantes devidamente randomizados, utilizou
probiéticos (PB) e placebo (PL) durante 30 dias,
buscando comparar niveis de ansiedade e
depressédo entre os grupos, através da aplicacao
de questionarios. Ap6s o periodo de tratamento
(30 dias), somente o grupo PB apresentou melhora
no score de sofrimento psiquico, bem como no
score de auto culpa e maior pontuagcdo na
resolucdo de problemas, além de diminuicdo no
nivel médio de cortisol urinrio. A comparacéo foi
realizada com resultados obtidos nos testes antes
do periodo de administracdo do PB ou PL. O
probiético utilizado contava com o0s géneros
Lactobacillus e Bifidobacterium (MESSAOUDI et
al., 2011).

A identificacdo e posterior compreensdo do eixo
neural responsavel por essa neurotransmisséo se
deu através da observacdo que ratos
vagotomizados nao apresentam diferenca
comportamental ou neuroquimica apés o uso de
probiético, apontando o nervo vago como
importante via de comunicacdo entre a microbiota
intestinal e 0 SNC (BRAVO et al., 2011). Apesar do
nervo vago ser a principal via neural extrinseca do
SNC sobre o intestino, outras vias de comunicagéo
ja vém sendo demonstradas. Trata-se de uma
conexao bidirecional, em que tanto o SNC é capaz
de interagir com o intestino, quanto o intestino com
0 SNC (WANG; WANG, 2016), através do préprio
nervo vago, nervos espinhais, outras divisbes do
sistema nervoso autdnomo, caminhos endocrinos
e imunes (citocinas), além de outras vias que ainda
estdo em investigacdo (MARGOLIS; CRYAN;
MAYER, 2021). Essa ativacdo reciproca ja foi
demonstrada por imagens cerebrais, em que
estimulos intestinais ativam, simultaneamente,
regibes cerebrais cruciais envolvidas na regulacdo
da emocédo (MAYER, 2011).

Além disso, sob aspectos clinicos, sintomas de
alteracdes gastrointestinais vém sendo associados



a distirbios psicolégicos e diagnésticos
psiquiatricos. Mais do que isso, doengas centrais,
como Parkinson, podem causar disfungdo em trato
gastrointestinal antes mesmo dos sintomas
neurolégicos serem  evidenciados (BOVE;
TRAVAGLI, 2019). Nesse ambito, a microbiota
intestinal também passou a ser investigada,
principalmente apés a publicacdo do estudo
anteriormente citado, sobre o uso de antibiéticos
por via oral para tratamento de encefalopatia
hepéatica. Dentre as vias de influéncia da
microbiota sobre o0 SNC, foi demonstrado que 90%
da serotonina do corpo € produzida por células
intestinais, através da sinalizagcdo por compostos
metabolizados por bactérias, culminando na
ativacdo de areas nervosas centrais através da
conducdo do estimulo pelo nervo vago aferente
(REIGSTAD et al., 2015; YANO et al., 2015). A
microbiota intestinal também é responsavel pelo
auxilio na manutengdo da camada de muco
intestinal, de modo que, altera¢cées na microbiota
induzidas por dieta inadequada causam
comprometimento da camada de muco, permitindo
acesso de patégenos a células dendriticas. Devido
a essa exposicdo, ocorre liberacdo de mediadores
imunoldgicos na circulacdo sistémica, podendo
causar ativacdo imunoldgica em diferentes locais,
inclusive no SNC (ANDRE; LAUGERETTE;
FEART, 2019). Essa ativacdo estd sendo
correlacionada com a fisiopatologia de doencas
neurodegenerativas (MARGOLIS; CRYAN;
MAYER, 2021).

Tendo isso em vista, pesquisadores
desenvolveram desenhos experimentais
envolvendo animais transgénicos com Doenca de
Alzheimer (DA), buscando melhora dos sintomas a
partir de alteracdes na microbiota intestinal através
do uso de probidticos e transplante de microbiota
fecal. Os resultados apontam que apos
suplementagdo com probiédtico, camundongos
demonstraram maior capacidade de
aprendizagem, melhora comportamental e melhor
desempenho em testes de labirinto (TAN et al.,
2022), diminuicdo de placas B-amildides no
hipocampo (ABRAHAM et al., 2019), reducéo da
inflamacgé&o e permeabilidade da parede intestinal,
além de tendéncia a normalizacédo de moduladores
inflamatdrios na circulacao sistémica (KAUR et al.,
2020). O transplante de microbiota fecal também
afeta esses animais, uma vez que o transplante de
microbiota de animais saudaveis para modelos
com Alzheimer causou diminuicdo na quantidade
de placas B-amiloide centrais, melhora na
cognicdo e reversdo de anormalidades na
expresséo de genes moduladores da atividade de
macréfagos (KIM et al., 2020; DODIYA, 2021).
Devido aos efeitos benéficos da microbiota
saudavel no eixo cérebro-intestino, bem como sua
repercussdo em sintomas da DA, j& demonstrados
em ampla bibliografia com modelos animais, a
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microbiota intestinal emerge como potencial aliada
no tratamento de pacientes portadores da DA.

Objetivo

O objetivo do presente estudo foi buscar na
literatura correlacdes entre alteracdes provocadas
na microbiota intestinal de pacientes com Doenca
de Alzheimer e consequente mudanca no perfil
clinico dos portadores, através de sobreposicdo de
dados obtidos em revisao bibliogréafica sistematica.

Objetivos Especificos

Identificar na literatura e sobrepor resultados de
estudos clinicos recentes que testem a eficacia no
uso de probidticos e transplante de microbiota
fecal em pacientes com Alzheimer;

Descrever os dados encontrados a fim de expor,
de modo objetivo, os resultados obtidos a partir de
cada estudo utilizando probiéticos ou transplante
de microbiota fecal;

Correlacionar os resultados encontrados com
hipoteses fisiopatolégicas que busquem explicar
0s resultados obtidos nos estudos descritos, de
modo a comprovar ou descartar a eficacia no uso
de probidticos ou transplante de microbiota fecal
em pacientes portadores de Doenca de Alzheimer.

Materiais e Métodos

Foi conduzida uma revisdo sistemética de
literatura, utilizando as bases de dados PubMed
(https://[pubmed.ncbi.nim.nih.gov) e  CAPES
periédicos (https://www-periodicos-capes-gov-
br.ezl.periodicos.capes.gov.br/index.php?). As
palavras-chave para busca foram: microbiota,
microbioma, microbiome, alzheimer, alzheimer’s,
intestino-SNC, gut-brain, microbiota-gut-brain. Os
resultados foram restritos entre o ano de 2015 e
2022. Ao todo, 1467 artigos foram encontrados.
Desses, 471 artigos foram selecionados a partir da
leitura dos titulos e resumos. Esses artigos foram
entdo submetidos aos seguintes critérios de
incluséo, a partir de sua metodologia: 1) Os artigos
deveriam ser estudos empiricos, excluindo-se
revisdes sistematicas e protocolos de estudo; 2)
Os estudos deveriam ser ensaios clinicos ou
relatos de caso. Duplicatas foram excluidas.
Através desses critérios, 18 artigos foram
selecionados. Foi realizada leitura criteriosa dos
18 artigos, sendo considerados adequados para
esta revisao sistematica aqueles em que houvesse
descricdo adequada da intervenc&o em microbiota
intestinal através do uso de probioticos ou
transplante de microbiota fecal em pacientes
portadores de Doenca de Alzheimer, tendo como
método avaliativo da variacdo da sintomatologia
dos pacientes questionérios objetivos e aprovados
para essa finalidade. Por fim, 05 artigos atenderam
a esses requisitos e foram descritos nesta revisdo
sistematica.
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Resultados e Discussao

No ensaio clinico desenvolvido por Akbari e
colaboradores (2016), 60 portadores de Doenca
de Alzheimer (DA) foram pareados por gravidade
da doenca, sexo e idade. Os participantes foram
submetidos ao miniexame do estado mental
(MEM) e, entao, parte dos participantes receberam
probiéticos por 12 semanas (grupo 1), enquanto os
demais mantiveram o tratamento ja em uso para
Alzheimer (grupo 2). Apés o periodo, o MEM foi
reaplicado, e 0s seguintes resultados foram
obtidos: grupo 1 apresentou aumento na
pontuacdo de +27,90% + 8,07; grupo 2 apresentou
gueda na pontuacao de -5,03% + 3,00 (p < 0,001).
O estudo concluiu que consumo de probiéticos por
12 semanas afetou positivamente a funcéo
cognitiva de pacientes com Alzheimer.

Este ensaio clinico, com autoria de Agahi e
colaboradores (2018), pareou 48 pacientes
portadores de DA, utilizando critérios como
gravidade da doencga, sexo, idade e indice de
massa corporal (IMC). Todos foram submetidos ao
“Test your memory” (TYM). Parte dos pacientes foi
submetida a suplementacdo com probibticos
durante 12 semanas (grupo 1). Ap6s o periodo,
ndo foram observadas diferengas significativas
entre 0 grupo 1 e os controles. O estudo concluiu
gue alteragbes cognitivas em pacientes com
Alzheimer s&o insensiveis a suplementagdo com
probiéticos.

No estudo de Tamtaji e colaboradores (2019)
parearam 79 pacientes portadores de DA por idade
e IMC. Todos foram submetidos ao MEM e entéo
um grupo de pacientes recebeu suplementacdo
com selénio e probidticos (grupo 1), outro grupo
recebeu suplementacdo apenas com selénio
(grupo 2) e os demais mantiveram o tratamento ja
vigente (grupo 3), durante 12 semanas. Ao final do
periodo, observou-se aumento na pontuacdo do
MEM de +1.5 £ 1.3 em pacientes que receberam
selénio e probidtico, + 0.5 + 1.2 em pacientes que
receberam apenas selénio e queda de -0.2 £ 1.1
em pacientes que receberam placebo. O estudo
concluiu, portanto, que o uso de probidticos e
suplementagcdo concomitante com  selénio
demonstrou efeitos favoraveis na pontuacdo do
MEM, apés 12 semanas.

Posteriormente, Hazan (2020) elucidou o caso de
um homem de 82 anos, portador de DA e infecgéo
recorrente por Clostridium difficile. O paciente foi
avaliado através do MEM antes e ap0s
procedimento de transplante de microbiota fecal
(TMF) pelo método Borody. Ap6s 8 semanas,
houve aumento na pontuacdo MEM de +6 pontos.
Além disso, a esposa também referiu melhora na
acuidade mental e humor. Apés 16 semanas,
houve melhora na capacidade de memoria e
auséncia na progressao negativa dos sintomas de
Alzheimer. Apés 24 semanas, a pontuagdo no
MEM aumentou +9 em relacdo ao basal; melhora
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no humor, interacdo social e afeto também foram
observadas. Nas consideracdes finais, o autor
expds que devido ao provavel papel do
microbioma intestinal na patogénese do
Alzheimer, a modulagdo do microbioma representa
uma via de tratamento promissora.

Mais recentemente, Park e colaboradores (2021)
acompanharam uma mulher de 90 anos, portadora
de DA, hipertensdo arterial sistémica (HAS),
diabetes mellitus tipo 1l (DMII), doenca renal
cronica (DRC) e infeccdo recorrente por
Clostridium difficile, que precisou realizar TMF
para o tratamento das reinfec¢cdes. Antes do
procedimento, ela foi avaliada através do MEM,
Montreal Cognitive Assesment (MoCA) e
Avaliacdo Clinica de Deméncia (ACD). Apés 4
semanas do TMF, apresentou aumento de +3 no
MEM (basal 15), +1 no MoCA (basal 11) e +0 no
ACD (basal 1). ApGs 12 semanas, as pontuacdes
se alteraram novamente em relacdo ao basal, da
seguinte forma: MEM +5, MoCA +5 e ACD -0,5.
Conclui-se que o caso oferece evidéncias dos
beneficios do TMF em portadores de Alzheimer.
Também sugere associagdo entre o microbioma
intestinal e a fung&o cognitiva.

Buscando correlacionar os dados apresentados,
devemos ter em vista que a Doenga de Alzheimer
€ uma patologia neurodegenerativa que vem
demonstrando aumento da prevaléncia nos
Ultimos anos (DOIFODE et al.,, 2021). Acomete
principalmente idosos acima dos 65 anos,
ocupando o primeiro lugar dentre as causas de
deméncia (ALZHEIMER’'S ASSOCIATION, 2019).
Inicia seus sintomas insidiosamente, afetando
primeiramente a aprendizagem e memoria,
progredindo para déficit na atencgédo, linguagem e
comportamento social. Apds o0s primeiros
sintomas, o0 portador geralmente involui
clinicamente por aproximadamente 5 a 12 anos,
quando, inevitavelmente, vai a O6bito (LONG;
HOLTZMAN, 2019). Além do impacto direto sobre
a qualidade de vida do paciente, familiares e
cuidadores sdo  afetados emocional e
financeiramente, visto que o portador desenvolve
dependéncia irreversivel (DOIFODE et al., 2021).
A principal responsavel por todas essas afeccdes
descritas, é a proteina B-amiloide (PBA), que, ao
se depositar no tecido epitelial extracelular do
encéfalo, agrega-se e origina as placas neuriticas
amildides. Passa a afetar, entdo, atividade
sinaptica e fluxo sanguineo capilar local, pois se
liga a oligbmeros e fibrilas, impedindo-as de atuar
normalmente nessas fungbes (LONG;
HOLTZMAN, 2019). Entretanto, ironicamente,
houve apontamento recente de que a PBA é
produzida sob demanda a partir de sinaliza¢des do
sistema imune, atuando como defesa, justamente
por realizar agregacao extracelular (WANG, H. et
al.,, 2020; YUAN et al.,, 2020). Além da PBA, o
aumento na fosforilagao da proteina tau, envolvida



na regulacéo do transporte axonal e estabilizacao
dos microtibulos neuronais, também contribui
para a progressdo da doencga. A hiperfosforilagdo
leva a alteragdes que culminam na formacéo dos
emaranhados neurofibrilares, dificultando ainda
mais as sinapses e tornando o transporte axonal
insuficiente (JOHN; REDDY, 2021). A partir da
deposicdo de PBA, ha indugdo de estresse
oxidativo, que aumenta a fosforilacdo da proteina
tau (BELKOUCH et al., 2016).

Em relagdo a agregacgdo da PBA, foi evidenciado
gue quanto maior a producao de tipos diferentes
de proteina B-amiloide, mais intensamente e
precocemente a agregacao ocorre.
Fisiologicamente, o organismo humano é capaz de
produzir em torno de 30 diferentes tipos de
proteinas  amiloidogénicas.  Entretanto, o
microbioma intestinal, a depender de sua
composicdo, pode contribuir com a producéo de
mais subtipos, aumentando a agregacdo
(SAMPSON et al., 2020). Além disso, o uso de
coquetéis de antibidtico em camundongos e ratos
transgénicos portadores de “APP swe”
e “PS1 66p” - genes familiares ligados ao
Alzheimer -, acarretou menor progressao das
placas amiloides em cérebro de machos, quando
comparados ao grupo que néo recebeu o coquetel,
além de reduzida atividade neuroinflamatoria,
mediada pela microglia. A alteragdo no
microbioma também levou ao aumento de
substancias anti-inflamatérias no plasma, bem
como diminuicdo de citocinas pro-inflamatorias
(MINTER et al., 2016; DODIYA et al.,, 2019).
Também foi evidenciada diferengca na expressao
génica induzida pela microbiota entre o grupo
tratado com antibiéticos e o ndo tratado. Ao ser
realizado transplante de microbiota fecal (TMF), do
grupo ndo tratado para o grupo tratado, foi descrita
restauracao parcial da patologia por deposicao de
PBA (DODIYA et al, 2019). Harach e
colaboradores (2017), também evidenciaram
diferengas na deposigcdo de PBA central ao
comparar ratos livres de germes e convencionais,
ambos transgénicos para as mutacdes ligadas ao
Alzheimer. Além de placas reduzidas nos ratos
livres de germes, também foi demonstrada menor
inflamacgé&o cortical e aumento das enzimas que
degradam PBA. Entretanto, a longo prazo, 0 uso
de antibidticos causa alteracdes na morfologia e
reatividade da microglia, principal responséavel
pelas respostas neuroinflamatérias fisiolégicas no
SNC, além de diminuicdo na reatividade dos
astrécitos, que também contribuem na resposta
neuroinflamatoria (MINTER et al., 2016). J& foi
demonstrado que a microbiota intestinal €
responsavel pela modulagdo e maturagéo
fisiologicas constantes da micréglia no SNC
(ERNY et al., 2015).

Conclusao
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Alteracbes da microbiota intestinal a partir de
probidticos e TMF se demonstram eficazes na
melhora dos sintomas da Doenca de Alzheimer,
quando utilizados como coadjuvantes ao
tratamento dos farmacos ja consagrados,
geralmente quando as medica¢des ndo alcancam
controle suficiente dos sintomas. Entretanto, o
TMF ainda requer ensaios clinicos que
demonstrem a seguranca do procedimento em
pacientes portadores de DA, além de amostras
com tamanho suficiente para excluir vieses ou
fatores de “confusao”, visto que relatos de casos
isolados ndo bastam para estabelecimento e
segura aplicacdo de uma terapia em humanos,
apesar de corroborarem com a hipétese dos
beneficios com o TMF.
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