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RESUMO: O célon humano contribui de maneira importante
para a fermentacio de polissacarides nfo absorvidos, produzindo
acidos graxos de cadeia curta (AGCC). Este artigo analisa a
importancia fisiologica dos AGCC para os colondcitos e as
perspectivas de sua utilizagao clinica no tratamento das doengas
colorretais. Diversos efeitos benéficos sfio atribuidos ao processo
de fermentacdio e a subseqiiente produciio de AGCC, como a
contribuicdo as necessidades energéticas, a manutencdo da
integridade ¢ funcio da mucosa coldonica e implicacdes no
metabolismo nitrogenado, de lipides e glicidios. Além disso,
diversas afeccdes colorretais tém sido relacionadas a deficiéncia
de AGCC, como a colite por desuso, colite ulcerativa, boisite pos-
proctocolectomia com anastomose ileo-anal e cincer colorretal.
Por este motivo, o fornecimento de AGCC diretamente a mucosa
intestinal ou por via intravenosa tem sido preconizado em diversas
condigdes clinicas.

UNITERMOS: nutri¢iio; dcidos graxos de cadeia curta; doengas
colorretais

Acidos graxos de cadeia curta (AGCC) sdo 4dcidos graxos
orginicos com um a seis carbonos que constituem os principais
anions do contetido coldnico (60 a 150 mmol/litro). Noventa
a 95% dos AGCC formados sdo o acetato (2C), propionato
(3C) e butirato (4C), que sdo produzidos numa razdo molar
relativamente constante de 60: 25: 15, respectivamente. Os
restantes 5 a 10% sdo representados pelo isobutirato, valerato,
isovalerato e caproato!'’.

Os AGCC sido formados a partir da degradagio bacteriana
de carboidratos e proteinas da dieta® V. Os principais substratos
fermentdveis do célon séio o amido e fibras da dieta, mas outros
aglicares (arabinose, xilose, manose ¢ rhamnose) e muco
secretado pela mucosa sfo também termentados a AGCC. Uma
vez formados, estes sfo rapidamente absorvidos nc jejuno,
fleo, célon e reto™,

Historicamente, coube a Brieger em 1878 a primeira
observacio da presenca de AGCC em fezes humanas e em
1912 Bahrdt sugeriu que esses dcidos pudessem ter alguma
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influéncia na absor¢do intestinal. Em 1929, Grove demonstrou
a relagdo entre dieta e a presenca de AGCC na luz do célon.
Entretanto, somente no final do século estabeleceu-se
definitivamente a relagfo entre falta de AGCC e diarréia® e
se realizaram estudos clinicos sobre absor¢io e metabolismo
envolvendo AGCC'®, Esses estudos concluiram que a
deficiéncia leve de AGCC determina inicialmente alteragSes
funcionais (diminui¢do da absor¢do) que podem progredir para
alterages morfolégicas (hipoplasia) quando esta deficiéncia
é mais intensa ou prolongada.

Atualmente se reconhece que os AGCC exercem papel
fundamental na fisiologia normal do ¢élon, onde constituem
a principal fonte de energia para o enterécito, estimulam a
proliferagdo celular do epitélio, o fluxo sanglifneo visceral e
aumentam a absor¢fio de dgua e sédio da luz”®.

Este artigo abordard alguns aspectos da fermentagéo
bacteriana, com especial énfase para a geragcdo de AGCC e
seus principais efeitos sobre o célon. Discutiremos, ainda, as
perspectivas de utilizagao clinica dos AGCC no tratamento de
algumas afeccdes colorretais.

Significado clinico da fermentagio bacteriana

A mucosa intestinal possui uma caracteristica especial que
¢ a de receber nutrientes do ldmen e dos vasos sangiiineos.
Estudos bioquimicos e experimentais confirmaram que a
glutamina € o principal combustivel oxidativo do enterécito®™
% Quando o suprimento luminar diminui, a vasculatura supre
esta deficiéncia por meio de catabolismo muscular e cetogénese
hepdtica.

Por outro lado, as células epiteliats coldnicas (colondcitos)
sdo supridas de maneira diferente. Os AGCC derivados da
fermentacdo bacteriana sfo a principal fonte de energia,
totalizando 70% de todas as necessidades!™. Ao contrdrio do
que ocorre no delgado, a falta deste suprimento luminar €
compensado de maneira insuficiente pelos corpos cetnicos
presentes nos vasos sangiiineos.

Esses dados mostram que a deficiéncia de suplementagio
energética para colondcitos e enterdeitos ocorre de maneira
diferente, com maiores repercussdes para colondcitos, uma
vez que a reposi¢do sistémica de AGCC € menos eficiente e
menos abundante!'*.
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Os AGCC exercem efeitos tréficos sobre o intestino
delgado e intestino grosso‘> 9. Embora sua concentragio no
ileo terminal seja pequena e o suporte energético aos
enteréeitos seja de pequena monta® !, descreveu-se que 0s
AGCC determinam aumento da atividade contrétil neste
segmento, colaborando para a prevengio funcional de refluxo
na vélvula fleocecal!'®.

No célon, os efeitos tréficos se ddo por contato direto dos
dcidos com a mucosa coldnica, ao contrario do que ocorre no
delgado onde o trofismo ocorre por mediagdo sistémica via
sistema nervoso autbnomo e gastrina‘’®. Os mecanismos de
trofismo coldnico ocorrem por aumento da oxigenagéo
energética, estimulo do fluxo na microcirculag@o sangiifnea
por dilatagio das artérias de resisténcia, produgio de horménios
ntero-tréficos e estimulo do sistema nervoso entérico!!> 221,

Esse trofismo, ao contrério do que se pensava inicialmente,
ndo se limita & mucosa e ocorre de maneira transmural. Na
mucosa ocorre aumento da proliferacdo celular e da drea de
superficie; AGCC podem também servir como fonte de energia
a células da submucosa e da lamina prépria. Os estudos in
vitro e in vivo sobre o estimulo da microcirculaggo®® 29
mostram que o aumento do fluxo sangiifneo na parede do c6lon
atréfico facilita e promove crescimento em todas as camadas
da parede intestinal.

As modificages estruturais descritas como aumento do
peso da mucosa, da superficie absortiva, da diferenciacéo
celular e da produgio de hidroxiprolina explicam os estimulos
funcionais de importéncia capital na fisiologia coldnica, como
diminuigio da translocagdo bacteriana, adaptag@o intestinal
na sindrome de intestino curto, estimulo da cicatrizagio e
aumento da resisténcia de anastomoses jd descritas'® 22,

A fermentagfo bacteriana tem, portanto, significado clinico
e efeitos metabdlicos importantes na fisiologia colénica.
Discutiremos, agora, o seu papel na suplementagfo energética,
na promogdo de transporte hidroeletrolitico, no metabolismo
de nitrogénio, carboidratos e lipides, efeitos antibacterianos e
efeitos sobre células neopldsicas.

Suplementacdo energética

A carga fermentdvel que chega ao c6lon diariamente varia
de 30 gramas (20 g de fibras/10g de amido) a 80 gramas (40 g
de fibras/40 g de amido) dependendo da quantidade e tipo de
carboidratos na dieta. Esta carga produz, através da
fermentag@o bacteriana, 300 a 800 mmol de AGCC nas fezes,
capazes de formar 90 a 240 kcal, que representam 5 a 10%
das necessidades energéticas totais do organismo™.

Este fato poder4 ser relevante em estados de malabsorgéo
como sindromes de intestino curto, “bypass” intestinal, situagdes
em que as calorias produzidas a partir dos AGCC podem
representar importante fonte calérica nesses pacientes®,

Especificamente em relacdo ao célon, os AGCC constituem
fonte fundamental de substrato energético, sendo que o butirato
é reconhecido como a principal fonte de energia ao
colonécito® 2. Em ordem de importéncia, os colondcitos
metabolizam preferencialmente o butirato, propionato, acetato,
glutamina e glicose®. Royall et al.” demonstraram que o
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butirato exerce efeito inibitério sobre a oxidagdo de outros
AGCC.

Absorgido e metabolismo

A fermentacdo bacteriana produz AGCC que sdo
absorvidos primariamente por difuséo passiva do 4cido néo
ionizado e também por um transportador de membrana®. Uma
vez absorvidos, os AGCC promovem absorgdo de sédio,
potdssio, 4gua e aumento na concentragdo luminal de
bicarbonato, ja tendo sido demonstrado seu papel preventivo
na prevencdo de diarréia devido a seus efeitos anti-
secretérios®™. Estes eventos parecem ocorrer pelo mecanismo
descrito por Binder e Mehta em 1989%%, ilustrado na Fig. 1.
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Fig.1-Modelopropostode absorgdo celular de AGCC (FA) comestimulagdo
da absorgdo de sédio (Na) e cloro (Cl).

Ap6s absorcdo, os AGCC sdo ionizados a hidrogénio
(H*) e 4cidos graxos (FA-), sendo o primeiro trocado por
sédio (Na*) e os segundos (particularmente butirato) por
cloreto (Cl). Os 4cidos graxos sdo ainda metabolizados a
bicarbonato (HCO,-) na célula que também € trocado por
cloro. Assim, o efeito final € absor¢do de sédio e cloro e
secrecdo de bicarbonato.

Este dado € de importincia particular em pacientes em
regime de nutrigdo enteral prolongada ou no manuseio da
sindrome do intestino curto, onde pode haver perdas fecais
considerdveis de dgua e sédio”. Bowling et al.?” revelaram
que a infusfio direta de AGCC no ceco reverte a secrecfo fluida
observada durante nutri¢io enteral. Ramakrishna e Mathan®
reportaram que o suprimento luminal de AGCC restaurou a
absor¢fio aquosa basal em pacientes com diarréia aquosa.
Nightingale et al.*® demonstraram que pacientes com intestino
curto e cblon preservado tinham menor necessidade de
reposi¢@o endovenosa de eletrdlitos e calorias do que pacientes
sem o célon, e que a formagdo de AGCC a partir de carboi-
dratos néo digeridos pode suprir 500 kcal por dia em pacientes
com intestino curto.

Desta maneira, o célon e a produgdo de AGCC podem ter
importancia capital em pacientes com ressecgdes intestinais
extensas, uma vez que as concentragdes de AGCC néo se alteram
até que uma extensao superior a 80% do c6lon seja ressecada®.
Neste estudo, demonstrou-se que os niveis de AGCC eram iguais
aos normais em pacientes com colectomias segmentares, s6
diminuindo em pacientes com anastomose fleo-retal ou fleo-
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anal que eram ainda muito superiores acs niveis observados em
pacientes com ileostomias. Estudos similares sobre o impacto
de cirurgias colénicas sobre a concentragdo de AGCC fecais
obtiveram resultados semelhantes“,

Em relagio ao metabolismo nitrogenado, os AGCC
diminuem a absor¢do de amoénia (pela diminui¢do do pH),
efeito que poderd ter implicagdes importantes em pacientes
com encefalopatia hepdtica e insuficiéncia renal. Os AGCC
também estimulam a absorgéo de vitamina K e magnésio pela
acidificagdo do ambiente luminar. A adicfo de fibras fer-
mentdveis a dieta diminui a glicemia e a necessidade de insulina
gm diabéticos, por mecanismos relacionados a metabdlitos do
AGCC. Outros efeitos descritos incluem diminuigdo do
colesterol sérico (propionato) e propriedades antibacterianas,
prevenindo o estabelecimento de bactérias patogénicas como
espécies de salmonela®.

Afecgdes colorretais associadas a falta de AGCC

A literatura ja documentou diversas doengas e condi¢des
clinicas cuja etiologia possa estar relacionada a falta de AGCC
ou cujo tratamento possa ser implementado pela sua
administracdo. Em Coloproctologia, diversos estudos
populacionais relacionam o menor consumo de fibras e a
incidéncia aumentada de doengas intestinais, como apendicite,
cancer, doenca diverticular, retocolite ulcerativa e doenga de
Crohn.

Recentemente Segal et al.®" publicaram um interessante
estudo em que observaram que a concentragdo fecal de AGCC
em negros africanos era de142 mmol/kg de fezes, contra 69
mmol/kg de fezes em brancos africanos, quando se sabe que o
consumo de fibras € significativamente maior entre os negros,
chegando a 30-40 gramas/dia.

Regeneracdo da mucosa colénica e colite por desuso
Uma alteragdo que tem sido intensamente estudada diz

respeito aos efeitos tréficos dos AGCC na regeneracio da
mucosa colénica em diversas condi¢des clinicas (Tabela 1).

Tabela 1 - Efeitos dos AGCC sobre a regenerac¢do da mucosa ~olénica.
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Estudos experimentais de Rolandelli e colaboradorest*¥

mostraram que o fornecimento direto de AGCC a mucosa, ou
usando pectina COMo precursor, ou por via parenteral, promove
cicatrizagfio histoldgica de colite experimental, aumento da
pressdo de ruptura de anastomoses e redugdo da colagendlise.
Resultados semelhantes foram observados por Aguilar-
Nascimento®™® em obstrugdo intestinal experimental, onde
lavagens intestinais com solug@o contendo AGCC promo-
veram aumento da pressdo de ruptura e da concentrag@o de
hidroxi-prolina em anastomoses.

Diversas publicagdes enfocaram a efetividade dos AGCC
na manutengdo da integridade intestinal. Friedel e Levine®”
demonstraram que a infusdo intracolonica de AGCC de-
terminava alteragdes estruturais com aumento do peso da mucosa
e da quantidade de DNA. Observou-se, também, que a adigéo
de AGCC a solugdes de Nutricdo Parenteral Total (NPT) ou
Dietas Elementares em situagdes de sindrome do intestino curto
(clinica e experimental) previne a atrofia da mucosa e promove
adaptacao funcional intestinal!'” ¥, Este mesmo efeito foi
também demonstrado durante nutrigio parenteral prolongada,
com inibicdo da atrofia associada a NPT. Outros estudos
mostraram a possibilidade de prevengdo de transtformacéo bac-
teriana em sépsis experimental®” e a regresséo do processo in-
flamatdrio em pacientes com intestino desfuncionalizado®" .

A colite por desuso € uma das condigdes em que o papel
dos AGCC na sua etiologia e tratamento tem sido mais
estudado. Esta colite compreende uma condi¢@o inflamatdria
intestinal ndo especifica conseqiiente & desfuncionalizagio de
um segmento coldnico ou retal, freqiientemente observado na
pratica clinica apds operagdes de Hartmann. Neste tipo de
procedimento, resseca-se segmento sigmdide retal, cria-se
colostomia terminal proximal e o reto é sepultado em fundo
cego, ficando fora do transito intestinal.

Este tipo de “bypass” col6nico exclui o reto do transito,
impedindo-o de receber nutrientes do Itimen, o que provoca
inflamag@o na maioria dos pacientes, muitas vezes assin-
tomdtica. Embora a descri¢éo pioneira da colite por desuso
tenha sido feita em 1981, coube a Harig et al.**? em 1989
correlacionar a falta de AGCC ao desencadeamento do
processo inflamatério. A demonstracdo de que este tipo de
colite pode ser revertida pela instilagdo de AGCC no
segmento excluido deu grande suporte ao conceito de

Situagdio clinica  Tratamento Efeito Autores ano que os AGCC seriam nutrientes obrigatdrios ao cdlon
humano.
colite experimental pectina cicatrizagdo histoldgica Rolandelli, 85 E freqiientemente assintomatica. Clinicamente os
anastomose pectina acelera cicatrizagdo Rolandelli, 86 sintomas mais comuns sio dur retal, sangramento € mu-
anastomose pectina aumento pressdo ruptura Rolandelli, 86  corréia. Do ponto de vista endoscépico, pode-se observar
anastomose pectina reduz colagendlise Rolandelli, 87 eritema, sangramento, nodularidade, ulceragio aftéide e
s.i.c. clinica AGCC - NPT previne atrofia mucosa Goldstein, g5 involugdo retal (35%). Histologicamente aparecem
s.i.c. experimental AGCC-ED  adaptagfo intestinal Koruda, g infiltrado inflamatdrio agudo e crénico, eros?es, abscessos
A . ipti i ia linféide foli acdes néo
nutri¢io prolongada CHO evita atrofia mucosa Settle, gg  CrIpLicos eA I‘.llpel‘pl‘c't.Slzf llrjn.fOIde fohcular,“ alter ?
o . patognoménicas mais freqiientemente confinadas 4 mucosa
sépsis experumental AGCC previne transloc. bacteriana  Alverdy, 90 a4
. L. Ou por vezes transmurais“! 3,
colite desuso AGCC melhora endoscdpica Mortensen, 91

obstrugio intestinal AGCC

aum. pressio ruptura anast. A, Nascimento, 95

Diversos estudos da literatura ja forneceram fortes
evidéncias de que a deficiéncia de AGCC no limen

NPT- nutri¢do purenteral total; ED - dietu elementar, SIC - sindrome do intestino

curto;, CHO - carboidratos; AGCC - dcidos graxos de cadeia curta.

constitui a causa da colite, Esses estudos demonstraram
regressfio das alteracdes clinicas e endoscdpicas apds
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reconstrugdo do trinsito intestinal*® apds tratamento tépico
do reto desfuncionalizado com AGCC?!4+49,

Numa porcentagem pequena de pacientes com sintomas
significativos o simples fechamento da colostomia resolve a
colite. Entretanto, pacientes sintomdticos com estoma de-
finitivo ou que ndo sejam candidatos ao fechamento imediato,
podem se beneficiar com irrigagdes locais de solugdes con-
tendo AGCC (concentragfio total de 150 mmol), tratamento
que deve ser feito com duas aplicacdes didrias por duas a quatro
semanas. O tratamento com esteréides por via oral ou por
enemas nio tem se mostrado tdo efetivo na prdtica didria.

Retocolite ulcerativa

Os dados referentes ao papel dos AGCC no desenvol-
vimento e/ou tratamento da Retocolite Ulcerativa Inespecifica
(RCUI) sdo contraditérios. Roediger“®#? foi quem primeiro
observou uma diminuico da oxidacao de butirato em pacientes
portadores desta afec¢dio, sugerindo, inclusive, que niveis
elevados de butirato se correlacionam com atividade da
inflamacio™® e que fatores do ldmen impediriam sua
oxidacdo“?. Esses achados plantaram a idéia de que a RCUI
poderia ser causada pela talta de AGCCH®,

Por este motivo, estudou-se também a utilizagdo de AGCC
no tratamento da colite ulcerativa, acumulando evidéncias
positivas sobre as perspectivas do uso tépico e sugerindo que
os AGCC poderiam ser uma alternativa importante no
tratamento das colites distais refratdriast™ ¥ 5,

Entretanto, tais achados foram parcialmente contestados
em trabalhos posteriores em que néo se demonstrou alteragio
da concentracio de butirato em RCUI leve ou intensa™, ou
mesmo niveis baixos de butirato em RCUI com atividade
moderada e intensa®. Treem et al.®¥ observaram que a
concentrago total de AGCC estava diminuida em pacientes
pedidtricos com RCUI moderada ou severa, enquanto o butirato
estava elevado na RCUI quiescente ou leve.

Os conhecimentos relativos aos niveis de AGCC e
especialmente butirato em pacientes com RCUI séo, portanto,
confusos e novos estudos sdo necessarios para descobrir o
papel dos AGCC na etiologia e tratamento da RCUIL.

Bolsite pds-anastomose tleo-anal com bolsa ileal

A realizagdo de proctocolectomia com anastomose ileo-
anal e confec¢dio de bolsa ileal (IPAA) passou a ser, nos
dltimos anos, o tratamento de escolha em muitos pacientes
portadores de RCUI e polipose adenomatosa familiar
(PAF)®¥. A feitura da bolsa prové um reservatério para o
contetdo intestinal, mantendo parcialmente a continéncia do
individuo e evitando a necessidade de uma ileostomia de-
finitiva com suas conseqliéncias clinicas, psicoldgicas e so-
ciais associadas.

A complicacdo mais freqilente apés IPAA é uma
inflamacéo ndo especifica do reservatério ileal, denominada
“bolsite”, que eventualmente determina a necessidade de sua
retirada e a confec¢fio de uma ileostomia. Sua etiologia €
bastante controversa, jd tendo sido aventadas causas
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infecciosas, imunoldgicas, estase fecal, recorréncia da RCUI,
doenga de Crohn e isquemia mucosa®?,

A ocorréncia de estase fecal com conseqiiente modificagio
do contetido luminal tem sido uma das causas mais estudadas,
jatendo sido documentadas alteragdes bacterianas, dos dcidos
biliares e deficiéncia de AGCC®? 354,

Sandborn et al.*® demonstraram que os AGCC estio
presentes no efluente das bolsas ileais, em concentragdo
semelhante em pacientes com ou sem bolsite. Essas
concentragdes sio, entretanto, superiores 2quelas de pacientes
ileostomizados.

Por outro lado, outros encontraram niveis fecais de AGCC
mais baixos em pacientes com bolsite do que naqueles sem
processo inflamatdrio®™ ¥, situacdo similar & que ocorre na
colite ulcerativa atival”, Sagar et al.*” observaram, inclusive,
que o tratamento da bolsite com metronidazol restitui as
concentragdes de AGCC no efluente.

Possivelmente, as discrepincias desses resultados da
literatura podem ser explicadas por diferencas na coleta das
amostras (amostra tnica x coleta de 24 horas), na populagio
estudada (bolsite aguda x cronica) e na produgéo de AGCC
(quantidade de bactérias e dietas diferentes).

Sugere-se que as bolsites tenham uma etiologia comum
com a RCUI, e a recidiva de RCUI foi proposta como uima
das causas de bolsite®”. RCUI ativa € caracterizada por
concentragdes fecais baixas de AGCC e diminui¢do da
oxidagdo de butirato“*3?. Por esses dados, alguns®® acreditam
que o processo inflamatdrio nas bolsites e na RCUI se iniciem
por uma diminui¢iio na formac¢@o de bactérias e no meta-
bolismo de AGCC na mucosa. Sugerem que se estabelece um
circulo vicioso em que a diarréia conseqiiente a bolsite diminui
o tempo de fermentag¢@o, dilui os carboidratos disponiveis na
bolsa e, conseqiientemente, reduz a formacio de AGCC. Essa
sucessdo de eventos culminaria com menor absor¢io de dgua
e s6dio e maior volume de diarréia.

Demonstrou-se também que o nimero didrio de evacuacdes
tem relag@o inversa com a concentracio tecal de AGCC, e
que a infusdo de AGCC por enemas néo tem influéncia sobre
a amplitude e duragdo das contragdes fasicas e ndo determina
resposta contratil na bolsa ileal, ao contrario do que ocorre no
fleo terminal integro® '®. Se esta resposta tivesse se mantido
ap6s a IPAA, os AGCC presentes na bolsa induziriam
contragdes do fleo e teriam um efeito adverso na continéncia
fecal, o que nfo ocorre.

A criagdo da bolsa ileal corresponde a um “neorreto”, que
se modifica posteriormente por um processo de metaplasia
coldnica e favorece transformagdes histolégicas e o desen-
volvimento de um ambiente luminar semelhante ao célon®?,
Entretanto, ainda nfio se conhece a exata contribui¢do dos
AGCC para a nutri¢éo do epitélio da bolsa, embora jd se tenha
correlacionado atrofia vilosa na bolsa com niveis baixos de
dcido butirico no efluente®?”.

Em um interessante estudo clinico®, observou-se que o
tratamento com AGCC nfo determina efeitos marcantes na
freqiiéncia das evacuagdes, aparéncia endoscépica e histoldgica
de pacientes portadores de bolsa ileal. Contudo, a proliferagéo
celular estava reduzida em pacientes com RCUI que jd haviam
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techado a ileostomia, nfio ocorrendo esta alterag@o naqueles que
ainda permaneciam com a ileostomia e em todos os pacientes
com polipose adenomatosa familiar (PAF).

A redugdo na atividade proliferativa observada neste estudo
sugere que a utilizagio de AGCC nesses pacientes com RCUI
pode ser benéfica, uma vez que o aumento da atividade
proliferativa tem sido correlacionada com um maior risco de
desenvolver cancer colorretal, tanto em RCUI como na PAF,
Este mesmo tisco pode existir nos pacientes jovens com o
processo de “colonizag@o” que ocorre nas bolsas ileais ao longo
do tempo.

Pelos dados disponiveis até 0 momento, a associagfio causa-
efeito entre niveis baixos de AGCC, diminuicéo da absor¢éo
e aumento do ndmero de evacuagdes ainda permanece
especulativa, e a relaciio entre AGCC ¢ bolsites merecem novos
estudos controlados para sua melhor compreenséo.

Cancer colorretal

Estudos epidemiol6gicos e clinicos sugerem que uma dieta
pobre em gorduras e rica em fibras exer¢a um papel protetor
contra o desenvolvimento do cincer colorretal. Os mecanismos
de proteciio determinados pelas fibras se déio por efeitos sobre a
fisiologia intestinal - aumento do trinsito intestinal, do bolo fecal
e dilui¢do dos constituintes fecais - e sobre o ambiente intestinal
- modifica¢@io da microflora, alteragiio do metabolismc dos sais
biliares, da adsor¢éo de carcindgenos, diminui¢cio do pH
coldnico e aumento da concentraco fecal e colonica de AGCC.

Hé muitas evidéncias de que o butirato regule a diferenciagfio
celular. Em pacientes com pdlipos adenomatosos ou céncer a
relagdo entre a concentragéo fecal de butirato/AGCC totais estd
diminuida em relagfio a individuos normais®®, Demonstrou-se,
também, que individuos portadores de adenomas t&ém menor
absor¢do de polissacdrides“”. Além disso, o butirato exerce in
vitro a¢io supressora na proliferacéo celular, inibe a sintese de
DNA, regula a diferenciacéo terminal de células neopldsicas
cultivadas e tem efeito modulador na estrutura primaria da
cromatina” %7, Ainda mais, pacientes com segmento intestinal
excluido do trAnsito intestinal t8ém maior chance de desenvolver
clncert> o,

Por todos esses motivos, dietas com moderada quantidade
de fibras podem ter efeitos protetores influindo na proliferagdo
celular, diferenciagfo e carcinogénese.

Consideracoes finais

O exato papel dos AGCC na etiologia e no tratamento das
doengas colorretais ainda estd por ser determinado. Entretanto,
tendo em vista os dados desta vasta revisdo da literatura sobre
o assunto, podemos inferir que hd perspectivas de sua utilizagio
profildtica ou terapéutica nas seguintes condigdes clinicas:

+ Colite por desuso

» Sindrome do intestino curto

* Prote¢fio de anastomoses colorretais

* Bolsite pés-IPAA

* Colite ulcerativa refratdria

* Prevencio de atrofia mucosa em NPT

Acidos graxos de cadeia curta e doengas colorretais
Fdbio Guilherme Campaos e cols. Nt |
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* Prevencdo de céncer colorretal
* Prevencao de translocagéo bacteriana
* Estados de malabsorgéo

CAMPOS FG, HABR-GAMA A, PLOPPER C, TERRA RM &
WAITZBERG DL - Short-chain fatty acids and colorectal
diseases.

SUMMARY: The human colon has an important contribution
to the fermentation of non-absorbable polysaccharides which
produces short-chain fatty acids (SCFA). This paper analyzes
the physiological role of SCFA to the colonocytes and the
perspectives of its clinical utilization in the treatment of colorectal
diseases. Many beneficial effects are due to fermentation and
SCFA, including energy supply, maintenance of colonic mucosal
structure and function and alterations in nitrogen, lipidic and
glicidic metabolism. Several colorectal diseases have been
implicated with SCFA deficiency like diversion colitis, ulcerative
colitis, pouchitis after proctocolectomy and colorectal cancer. For
these reasons, direct mucosal or intravenous supply of SCFA have
been advocated in different clinical conditions.

KEY WORDS: nutrition; short-chain fatty acids; colorectal diseases
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