UNIVERSIDADE FEDERAL DE MATO GROSSO
FACULDADE DE EDUCACAO FISICA ’
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM EDUCACAO FISICA

MICHELLE JALOUSIE KOMMERS

EFEITOS DO USO DE PROBI@TICOS SOBRE A QUALIDADE
DE VIDA E ATIVIDADE FISICA EM UNIVERSITARIAS
CONSTIPADAS: ESTUDO DUPLO-CEGO E RANDOMIZADO

CUIABA- MT
2018



MICHELLE JALOUSIE KOMMERS

EFEITOS DO USO DE PROBIOTICOS SOBRE A QUALIDADE DE VIDA
E ATIVIDADE FiSICA EM UNIVERSITARIAS CONSTIPADAS: ESTUDO
DUPLO-CEGO E RANDOMIZADO

Dissertacdo apresentada ao Programa de Pos-
Graduacdo em Educagdo Fisica do Campus de
Cuiaba - Universidade Federal de Mato Grosso -
como parte dos requisitos basicos para obtencao do
titulo de Mestre em Educacdo Fisica.

Orientador: Carlos Alexandre Fett
Co-orientador: Arturo Alejandro Zavala Zavala

Cuiabd
2018



Dados Internacionais de Catalogacao na Fonte.

K8le Kommers, Michelle Jalousie.
Efeitos do uso de probioticos sobre a qualidade de vida e
atividade fisica em universitarias constipadas: estudo duplo-cego e

randomizado / Michelle Jalousie Kommers. -- 2018
79 1. : 1l. color. ; 30 cm.

Orientador: Carlos Alexandre Fett.

Co-orientador: Arturo Alejandro Zavala Zavala.

Dissertagdo (mestrado) - Universidade Federal de Mato Grosso,
Faculdade de Educacdo Fisica, Programa de Pos-Graduagdo em
Educacdo Fisica, Cuiaba, 2018.

Inclui bibliografia.

1. Constipag¢do intestinal. 2. Suplementa¢do alimentar. 3.
Qualidade de vida. I. Titulo.

Ficha catalografica elaborada automaticamente de acordo com os dados fornecidos pelo(a) autor(a).

Permitida a reproducao parcial ou total, desde que citada a fonte.



MINISTERIO DA EDUCACAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DE MATO GROSSO
PRO-REITORTA DE ENSINO DE POS-GRADUACAO

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM EDUCACAO FISICA
Avenida Fernando Corréa da Costa, 2367 - Boa Esperanca - Cep: 78060900 -Cuiaba/MT
Tel : 65 3615-8837 - Email : mestradoef@ufmt.br

FOLHA DE APROVAGAO

TITULO : "Efeitos do uso de probidticos sobre a qualidade de vida e atividade fisica em
universitarias constipadas: estudo duplo-cego e randomizado"

AUTOR : Mestranda Michelle Jalousie Kommers

Dissertacao defendida e aprovada em 26/10/2018.

Composi¢ao da Banca Examinadora:

Presidente Banca / Orientador Doutor(a) Carlos Alexandre Fett
Institui¢do :  UNIVERSIDADE FEDERAL DE MATO GROSSO

Examinador Interno Doutor(a) Arturo Alejandro Zavala Zavala
Instituicdo :  UNIVERSIDADE FEDERAL DE MATO GROSSO

Examinador Externo Doutor(a) Fabio Miyajima
Instituigdo :  UNIVERSITY OF LIVERPOOL

Examinador Suplente Doutor(a) Waléria Christiane Rezende Fett
Institui¢ado :  UNIVERSIDADE FEDERAL DE MATO GROSSO

CUIABA,17/01/2019.



MICHELLE JALOUSIE KOMMERS

EFEITOS DO USO DE PROBIOTICOS SOBRE A QUALIDADE DE VIDA
E ATIVIDADE FiSICA EM UNIVERSITARIAS CONSTIPADAS: ESTUDO
DUPLO-CEGO E RANDOMIZADO

Dissertacdo apresentada ao Programa de Pos-
Graduacdo em Educagdo Fisica do Campus de
Cuiaba - Universidade Federal de Mato Grosso -
como parte dos requisitos basicos para obtencao do
titulo de Mestre em Educacdo Fisica.

Comissao Examinadora
Prof. Dr. Carlos Alexandre Fett (Orientador)

Prof. Dr. Arturo Alejandro Zavala Zavala (Co-orientador)
Prof. Dr. Fabio Miyajima (Membro Externo / UFC)
Prof. Dr. Alberto Bicudo Salomao (Membro Interno / UFMT)
Prof* Dr* Waleria Christiane Rezende Fett (Suplente / UFMT)

Cuiaba, de de




Dedico este trabalho a toda minha familia que
acreditou e investiu em mim e, com muito carinho
e apoio, ndo mediram esforcos para que eu
chegasse até esta etapa da minha vida.



AGRADECIMENTOS

A Deus e a todos que, de alguma forma, contribuiram para a realizacao e conclusao deste
trabalho.

A minha familia: meus pais, Gilberto e Onilde, por sempre me apoiarem ¢ acompanharem
minhas batalhas, incentivando e marcando presenga sempre que puderam, especialmente na coleta
de dados. Aos meus sogros Charles e Heloisa, que me ofereceram auxilio financeiro, além do
ilimitado carinho, preocupagao e participagdo essencial nesta jornada. Aos meus cunhados Juliana,
Carla e Diogo, pela ajuda financeira, cuidados aos sobrinhos e pelas palavras de apoio. Ao meu
marido André e meus filhos Mikael, Pedro e Luiza, por me fornecerem forcas e formas de
superagao a cada dificuldade.

Ao meu orientador Prof. Carlos Alexandre Fett, por ter aceito me orientar, pelos
ensinamentos, correcdes, esclarecimentos, incentivo, apoio, carinho e confianga no meu trabalho.

Ao meu co-orientador Prof. Arturo Alejandro Zavala Zavala, por toda orientagdo, incentivo
e analise estatistica ao longo do trabalho.

A Universidade Federal de Mato Grosso, em particular nosso grupo de pesquisa. Aos meus
amigos e companheiros desta caminha (um exclusivo obrigada a Rosilene Andrade) por toda ajuda
teodrica e pratica.

Aos funcionarios, técnicos e secretaria da pds-graduagao em educagao fisica.

As voluntarias do estudo, por terem aceito a participar e se dedicar até o fim.

Ao Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico (CNPq),
Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior/ Fundacao de Amparo a Pesquisa
do Estado de Mato Grosso (CAPES/FAPEMAT) pela concessao de bolsa.

A Vida Forte Ind. e Com. de Prod. Naturais Ltda — VITAFOR, pelo fornecimento dos

probioticos e placebo. Sem esses suplementos ndo seria possivel executar este trabalho.



RESUMO

Introducao: A constipagdo intestinal ¢ caracterizada pela defecacdo insatisfatoria, infrequéncia,
sintoma de evacuagdo incompleta ou dificuldade na passagem das fezes. Ocorre frequentemente
em mulheres impactando na qualidade de vida. O objetivo deste, foi analisar o efeito da terapia
com o probidtico contendo 2 géneros e 5 espécies de bactérias versus placebo na qualidade de vida
em mulheres universitarias com constipagao intestinal.

Métodos: Ensaio clinico de tratamento duplo-cego e randomizado controlado, paralelo, com dois
bracos, sendo grupo experimental probidtico (n=32) e grupo controle placebo (n=31). Foram
selecionadas mulheres universitarias de 20 a 40 anos de idade que se autorrelataram sofrer de
constipagdo intestinal através dos critérios de Roma III. Aplicou-se os questiondrios
sociodemografico, Patient Assessment of Constipation-Quality of Life (PAC-QOL) e International
Physical Activity Questionnaire (IPAQ) e medidas antropométricas. A intervencao ocorreu durante
30 dias na fase piloto e 15 dias na fase do estudo principal. Na analise estatistica foi utilizado o
teste de Shapiro-Wilk, de Mann-Whitney e o teste t de student pareado e calculou-se a estimativa
do efeito de tratamento com risco relativo (RR), redugdo absoluta do risco (RAR), redugdo relativa
do risco (RRR), nimero necessario para tratar NNT e odds ratio (OR).

Resultados: O grupo experimental obteve melhora da qualidade de vida em 23% (RAR=23% e
p<0,01) e a satisfagdo foi de 87% (RAR=87% e p<0,01) de acordo com o PAC-QOL. Para o
tratamento, foi necessario tratar NNT= 4,35 mulheres constipadas a fim de evitar o agravo da
qualidade de vida de 1 dessas mulheres. Ainda, a cada NNT=1,14 mulheres tratadas, uma ficou
satisfeita. O grupo controle apresentou aumento dos desconforto fisico e desconforto psicossocial
quando praticaram atividade fisica de nivel vigoroso.

Conclusdes: O uso de suplementos com variedade de bactérias probioticas demonstrou ser efetiva
e reduziu o desconforto fisico e preocupagdes com a saude. Entretanto, as universitarias que
praticavam atividade fisica vigorosa e que ndo suplementaram com probidticos, o desconforto
fisico e desconforto psicossocial aumentaram. Em suma, a suplementagdo com probioticos
promoveu impacto positivo na qualidade de vida de mulheres universitarias constipadas. Assim, se
adotar mudanga no estilo de vida, podera beneficiar ainda mais a fungao intestinal.

Registro de ensaio:.

UTN: U1111-1196-9502

Url do registro (trial url): http://www.ensaiosclinicos.gov.br/rg/RBR-5hnk31/

Numero de Registro (Register Number) trials: RBR-5hnk3r. Data de aprovacao: 24/08/2017.

Palavras-chave: constipacao intestinal, suplementa¢do alimentar, qualidade de vida.



ABSTRACT

Introduction:

Constipation is characterized by unsatisfactory defecation, infrequency, symptom of incomplete
evacuation or difficulty in stool passage. It often occurs in women impacting quality of life. The
objective of this study was to analyze the effect of probiotic therapy containing 2 genders and 5
bacteria species versus placebo on quality of life in university women with intestinal constipation.
Methods: Two-arm, double-blind, randomized controlled clinical trial with probiotic experimental
group (n = 32) and placebo control group (n = 31). University women aged 20 to 40 years who
self-reported suffering from intestinal constipation were selected using the criteria of Rome III.
The sociodemographic, Patient Assessment of Constipation-Quality of Life (PAC-QOL) and
International Physical Activity Questionnaire (IPAQ) and anthropometric measures were applied.
The intervention occurred during 30 days in the pilot phase and 15 days in the main study phase.
Statistical analysis was performed using the Mann-Whitney Shapiro-Wilk test and paired student's
t-test, and the estimation of the relative risk (RR) treatment effect, absolute risk reduction (RAR),
relative reduction of risk (RRR), number needed to treat NNT and odds ratio (OR).

Results: The experimental group had improved quality of life in 23% (RAR = 23% and p <0.01)
and the satisfaction was 87% (RAR = 87% and p <0.01) according to the PAC-QOL. For treatment,
it was necessary to treat NNT = 4.35 constipated women in order to avoid the quality of life of 1
of these women. Also, for each NNT = 1.14 treated women, one was satisfied. The control group
presented increased physical discomfort and psychosocial discomfort when they practiced vigorous
physical activity.

Conclusions: The use of supplements with a variety of probiotic bacteria has been shown to be
effective and reduced physical discomfort and health concerns. However, university students who
practiced vigorous physical activity and did not supplement with probiotics, physical discomfort
and psychosocial discomfort increased. In summary, probiotic supplementation had a positive
impact on the quality of life of constipated university women. Thus, if you change your lifestyle,
you may benefit even more from bowel function.

Registry trial:

UTN: Ul111-1196-9502

Url of the registry (trial url): http://www.ensaiosclinicos.gov.br/rg/RBR-5hnk3r/

Registration Number (trials Number: RBR-5hnk3r. Date of approval: 08/24/2017.

Key words: intestinal constipation, food supplementation, quality of life.
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1. INTRODUCAO

A constipagao intestinal (CI) é definida como defecagdo insatisfatoria, caracterizada por
dificuldade na passagem das fezes ou fezes infrequentes, fezes duras ou sensacdo de evacuagado
incompleta, que pode ocorrer isolada ou secundariamente a outras comorbidades (BHARUCHA;
PEMBERTON; LOCKE, 2013). Por isso, gera enorme custo nos cuidados de satude, sendo a queixa
digestiva mais comum na populacdo geral. Em 2009, foi estimado que a constipagdo funcional
representava 3,17 milhdes de visitas a centros médicos nos Estados Unidos (PEERY et al., 2012).

A prevaléncia de constipacdo intestinal varia de acordo com o regido geografica,
estimando-se entre 5% a 20% da populacao geral (LOVELL; FORD, 2012) sendo mais frequente
em mulheres (SUARES; FORD, 2011; SCHMIDT et al., 2015; BOMFIM; NUNES; ALVES,
2017). A constipagdo tem importante impacto sobre a qualidade de vida (MCCORMICK et al.,
2012) semelhante a outras doengas cronicas “mais graves”, como diabetes, osteoartrite, artrite
reumatoide (BELSEY et al., 2010). A etiologia da CI ¢ multifatorial, entretanto, trés fatores tém
sido amplamente atribuidos a ela: ingesta insuficiente de fibra dietética, de liquidos e exercicio
fisico (LEUNG et al., 2011; ORGANIZACAO MUNDIAL DE GASTROENTEROLOGIA, 2010;
THOMAS; OCKHUIZEN; SUZUKI, 2014).

O intestino humano contém uma comunidade densa e complexa de bactérias que nele
habitam permanentemente (VAN BAARLEN; KLEEREBEZEM; WELLS, 2013) e desempenham
papel fundamental na satide e em varias atividades fisioldogicas do hospedeiro, incluindo a
mobilidade intestinal (OBATA; PACHNIS, 2016). Quando administradas em quantidades
suficientes sdo denominadas bactérias probioticas e, ao atingir o intestino no estado ativo, exercem
efeitos positivos para a saude (FOOD AND AGRICULTURE ORGANIZATION OF THE UNITED
NATIONS; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2002), melhorando a flora intestinal do célon
(RAIZEL et al., 2011).

Existem diversos mecanismos de agdo pelos quais os probidticos podem melhorar a
constipagdo funcional (DIMIDI et al., 2014). Primeiro, os probidticos modificam a microbiota
gastrointestinal, que ¢ conhecida por estar alterada na constipacio (MARKOWIAK;
SLIZEWSKA, 2017). Em segundo lugar, os metabolitos probioticos podem alterar a fungao
intestinal, incluindo sensa¢do e motilidade (BRON et al., 2017; GE et al., 2017). Em terceiro lugar,

alguns probioticos aumentam a producdo de lactato e &cidos graxos de cadeia curta,
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(MARKOWIAK; SLIZEWSKA, 2017) reduzindo o pH luminal, melhorando o peristaltismo do
colon e assim, encurtando o tempo total de transito intestinal (THOMAS; OCKHUIZEN; SUZUKI,
2014).

Além da microbiota residente, varias bactérias passam transitoriamente pelo intestino
como consequéncia da alimentacdo. Dieta ndo saudavel (rica em gordura e frutose, e baixa em
fibra) leva a deficiéncia da fung¢ao de barreira do intestino e, portanto, a translocacao de endotoxina,
isto €, lipopolissacarideo, no hospedeiro, desencadeando inflamagdo e instalagdo de doencas
(THOMAS; OCKHUIZEN; SUZUKI, 2014).

Conforme a natureza das atividades académicas, profissionais e habitos de vida das
universitarias, o colon torna-se ambiente desfavoravel para proliferagdo das bactérias benéficas
residentes no intestino, principalmente no intestino delgado (BILLODRE; GOMEZ; CALETTI,
2013; ESKESEN et al., 2015). De acordo com as diretrizes da OMS, a nutricdo das mulheres
precisa ser melhorada, pois ingerem alimentos com poucas fibras (SILVA et al., 2016; BOMFIM;
NUNES; ALVES, 2017). Assim, sdo necessarias variedades de espécies probidticas para que haja
melhor absor¢do de nutrientes e manutencdo da funcdo intestinal (VAN BAARLEN;
KLEEREBEZEM; WELLS, 2013; OBATA; PACHNIS, 2016; GE et al., 2017).

Alguns estudos comprovam que a suplementa¢do com probidticos resultam em beneficio
clinicamente relevante na frequéncia de evacuagdo e (ESKESEN et al., 2015) pode ser um fator
imprescindivel no equilibrio e manutencao da saude (RAIZEL et al., 2011). Portanto, a regulagado
do ambiente intestinal pode ser nova estratégia de terapia para constipacao intestinal (GE et al.,
2017). Porém, poucos estudos intervencionais foram realizados com variedades de espécies
probioticas em mulheres com constipagao e seu impacto sobre a qualidade de vida. Ainda, estudos
apontam que a inatividade fisica contribui para desenvolvimento da constipacao
(BAROLOLOUM, 2012; TANTAWY et al., 2017), entretanto, os estudos mais recentes sao
controversos e aplicados em homens atletas (LAMPRECHT et al., 2012; STRASSER et al., 2016).

Sendo assim, o objetivo do presente estudo foi analisar o efeito da terapia com o probiodtico
contendo 5 espécies versus placebo na qualidade de vida em mulheres universitarias com

constipagdo intestinal

2. JUSTIFICATIVA
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Através de um levantamento nos guias de busca Pubmed, Medline, Web of Sciences, os
estudos no Brasil da sua prevaléncia da CI ainda s3o escassos. Ainda, estudos intervencionais com
suplementacao de probiodticos para minimizar a CI ndo apresentam enfoque na qualidade de vida e
ndo o associam ao nivel de atividade fisica dos sujeitos da pesquisa. Portanto, esse estudo podera
contribuir para comprovar se a suplementacdo com probidtico contendo 5 espécies sera eficiente
quanto a constipagao intestinal e, consequentemente, a qualidade de vida de universitarias. Assim,

sera capaz de ser aprovado e comercializado.

3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Constipacao Intestinal

A constipagdo intestinal ¢ definida como defecagdo insatisfatoria, caracterizada por
dificuldade na passagem das fezes ou fezes infrequentes, fezes duras ou sensacdo de evacuagao
incompleta, que pode ocorrer isolada ou secundariamente a comorbidades (BHARUCHA et al.,
2013).

E um sintoma comum que acomete principalmente as mulheres, pois, o estudo de revisdo
sistematica e metanalise realizado até o ano de 2010, dos 100 artigos avaliados, 45 relataram a
prevaléncia de CI em 41 populagdes de estudo, contendo 261.040 individuos. A prevaléncia de CI
em todos os estudos foi de 14% e maior em mulheres, aumentou com a idade e menor nivel
socioecondmico (SUARES; FORD, 2011). Outra pesquisa realizada em uma universidade da
China com 5000 estudantes, de ambos os sexos ¢ com idade entre 18 e 23 anos, mostrou que 429
estudantes (237 do sexo feminino) apresentaram CI (DONG et al., 2013).

No Brasil, ha alguns estudos sobre a prevaléncia de constipacdo intestinal e estudo
intervencional com probioticos. Um estudo realizado no Rio Grande do Sul na cidade de Pelotas,
foi identificado prevaléncia de 26,9% de CI, sendo 2,5 vezes mais frequentes nas mulheres do que
nos homens (COLLETE; ARAUJO; MADRUGA, 2010). Outra pesquisa realizada objetivando
analisar prevaléncia de CI em estudantes de medicina de uma instituicdo no noroeste paulista (Sao
Paulo), 35% dos participantes apresentaram CI com predominéancia do feminino (55%); estudantes
do sexo feminino também apresentaram menor frequéncia de evacuagdes didrias e maior frequéncia

de uso de laxativos (TRISOGLIO et al., 2010).
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Entre 2008 e 2009, foi realizado um estudo epidemiologico de base populacional,
descritivo, exploratorio, transversal em Londrina/ Parana sobre o hébito intestinal dessa populagado
que objetivou estimar a prevaléncia de CI auto referida em adultos. Dos 2.162 entrevistados, 546
foram considerados constipados segundo o autorrelato, a prevaléncia estimada de CI foi de 25,2%,
sendo de 37,2 % para as mulheres e de 10,2% entre os homens (SCHMIDT et al., 2015).

De acordo com o consenso de Roma III, o diagndstico do paciente baseia-se na presenca de
dois ou mais dos seguintes sintomas:

a. Esforco evacuatdrio durante pelo menos 25% das defecacdes;

b. Fezes grumosas ou duras em pelo menos 25% das defecagdes;

c. Sensacdo de evacuacao incompleta em pelo menos 25% das defecagdes;

d. Sensagdo de obstrucao/bloqueio anorretal das fezes em pelo menos 25% das defecagoes;

e. Manobras manuais para facilitar pelo menos 25% das defecagdes (por exemplo,
evacuacgdo com ajuda digital, apoio do assoalho pélvico);

f. Menos de trés evacuagdes por semana.

2. Fezes moles estdo raramente presentes sem o uso de laxantes;

Os critérios preenchidos nos ultimos 3 meses com inicio dos sintomas pelo menos 6 meses
antes do diagnostico (LONGSTRETH et al., 2006; OS CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE
ROMA III PARA OS DISTURBIOS GASTROINTESTINAIS FUNCIONALIS, 2012).

A etiologia da CI ¢ multifatorial, dentre os fatores intrinsecos destacam-se:

a) Disfuncao do assoalho pélvico: o relaxamento dos musculos do assoalho pélvico,
promovem diminui¢do da sensagao retal e diminuigdo da pressdao luminal no canal anal, causados
por contragdo paradoxal do musculo puboretal e do esfincter anal externo, que podem ser
decorrentes do prolapso da parede retal e danos perineais (de parto traumatico ou lesdo do nervo
sacral);

b) Tempo lento do colon: caracteriza-se por contragdes reduzidas de grande amplitude
propagadas no codlon, levando ao transito lento de fezes, inchaco, desconforto abdominal e
defecacgdo infrequente. O tempo prolongado das fezes no célon torna-as pequenas e ndo conseguem
atingir uma pressao retal suficiente para desencadear o reflexo de defecagdo (LEUNG et al., 2011).

Os fatores extrinsecos da etiologia da CI, destacam-se: baixa ingestao de fibra, hidratacao
inadequada, mobilidade reduzida como resultado do declinio funcional geral e institucionalizacao,

sensacao de sede reduzida, disturbios eletroliticos (hipercalcemia, hipocalemia, hipermagnesemia),
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disturbios endocrinos e metabolicos (por exemplo, diabetes mellitus, hiperparatiroidismo,
hipotireoidismo, insuficiéncia renal cronica falha), distirbios neurologicos (por exemplo,
deméncia, doenga de Parkinson, neuropatias, esclerose multipla, lesdes da medula espinhal,
sindrome de cauda equina), comorbidades psicologicas (depressdo, estresse, transtornos de
personalidade ou historia de abuso) e medicamentos concorrentes (por exemplo, anticolinérgicos,
diuréticos, B-bloqueadores, opidceos, suplementos de ferro, bloqueadores dos canais de calcio,
antidepressivos, acetaminofeno e aspirina), todos contribuem para a constipagdo cronica,
especialmente nos idosos (LEUNG et al., 2011). Além disso, o trio, insuficiente ingesta de fibra
na alimentagdo, ingesta de liquidos e a inatividade fisica, tem sido amplamente atribuida aos
distrbios gastrintestinais (LEUNG et al, 2011; ORGANIZACAO MUNDIAL DE
GASTROENTEROLOGIA, 2010).

Os sintomas da constipa¢do incluem: o esfor¢o defecatério ou desconfortos durante a
evacuacao intestinal, evacuacdes menos frequentes do que o usual, fezes mais duras, granulosas ou
secas do que o usual, cdibras ou distensdo estomacal, desconforto ou dor na parte inferior das costas
ou estdmago, sensacdo de esvaziamento incompleto apds evacuagdo, nauseas, irritabilidade,
diminuicao do apetite, cansaco/fadiga (ORGANIZACAO MUNDIAL DE
GASTROENTEROLOGIA, 2010). A cronicidade dos sintomas, a falta de orientacdo terapéutica
adequada e o uso abusivo de laxantes podem ter como consequéncias o surgimento de outros
problemas mais graves como: incontinéncia fecal, doenga diverticular do c6lon, hemorroidas,
fissuras anais e fecalomas com impactacao fecal, perfuragdo intestinal e cancer colorretal (LEUNG
etal., 2011; KLAUS etal., 2015).

Sendo assim, o tratamento da constipacdo inclui intervengdes dietéticas, tais como, a
regularizacdo das refei¢des, suplementagdo de fibras, ingestdo adequada de liquidos e uso de
alimentos funcionais probidticos e prebidticos (ASSOCIACAO BRASILEIRA DE CUIDADOS
PALIATIVOS, 2009; ORGANIZACAO MUNDIAL DE GASTROENTEROLOGIA, 2010).

3.2 Constipacao intestinal e qualidade de vida
Devido a sua alta prevaléncia e carater cronico, a constipagdo intestinal constitui importante

problema de satide publica, além de causar absenteismo e restrigdes na vida didria, a constipacao

intestinal tem significante impacto sobre a qualidade de vida (QV) dos pacientes. A Organizagao
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Mundial da Satde definiu qualidade de vida como sendo a percepg¢ao do individuo de sua posicao
na vida, de acordo com o contexto cultural e valores do sistema em que vive, além de suas
expectativas, preocupacdes e objetivos (THE WHOQOL GROUP, 1995). Um estudo de revisao da
literatura mostrou que a qualidade de vida de pessoas com constipacdo intestinal apresenta-se
comprometida quando comparada a populagao geral (NORTON, 2006). Outro estudo de revisao
sistematica demonstrou que o impacto na QV em criangas ¢ adultos com constipagao intestinal foi
semelhante ao comparar com outras doengas cronicas (BELSEY et al., 2010). Outra pesquisa sobre
qualidade de vida em pessoas com e sem CI, envolvendo 2870 individuos em sete paises diferentes,
mostrou que CI esta negativamente correlacionada com a qualidade de vida (WALD et al., 2007).

Conforme estudo de McCormick et al.(MCCORMICK et al., 2012), pacientes com
desordens gastrintestinais apresentam hiper-vigilancia da alimentacao, dieta e medicagdes. E ainda,
relataram tensdo na escolha de medicamentos devido as incertezas dos seus efeitos sobre os
sintomas ¢ a necessidade de acesso imediato as instalagdes do banheiro. Devido a essas incertezas,

os pacientes podem limitar-se socialmente e assim influenciar negativamente na QV.

3.3 Hidratacio, nutri¢cdo e constipacio intestinal

O bom funcionamento intestinal depende de trés elementos insepardveis. Sdo eles: a
ingestdo de dgua, o consumo de fibras e a pratica de atividade fisica. A regularidade da atividade
intestinal s6 ¢ adequada quando estes trés fatores sdo atendidos. As fibras auxiliam na formagao do
bolo fecal e, em parceria com a quantidade de 4gua ingerida e a atividade fisica, sdo responsaveis
por estimular a atividade muscular intestinal (BRASIL, 2008).

Outro estudo transversal realizado com 87 idosos residentes em instituicoes de longa
permanéncia na cidade de Vale do Taquari/RS, utilizando-se critérios de Roma III como método
de diagnostico, observou-se que a prevaléncia de constipagao intestinal foi de 42,52%, sendo mais
frequente nas mulheres (89,2%), naqueles com idade igual ou superior a 80 anos (67,6%), nos que
ndo praticavam atividade fisica (56,8%), nos que possuiam uma ingestdo hidrica e consumo de
fibras abaixo do recomendado (KLAUS et al., 2015).

A ingestdo hidrica também ¢ considerada como fator importante de auxilio do bom

funcionamento intestinal, as mulheres que consomem menos de dois litros de agua por dia,

apresentam trés vezes mais possibilidade de ser acometidas por problemas intestinais. Recomenda-
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se a ingestao de liquido, pois contribui para a lubrificagdo intestinal, altera o peso e a maciez das
fezes, que deve ser pelo menos dois litros (L) (seis a oito copos) de agua por dia, de preferéncia
nos intervalos das refeigdes (BRASIL, 2008; BRASIL, 2014) Entretanto, 3,7 (L) para homens
adultos ¢ 2,7 (L) para mulheres adultas, atendem as necessidades da maioria das pessoas (BRASIL,
2008).

Segundo as analises da Pesquisa de Orcamentos Familiares (BRASIL, 2008), quase dois
tercos da alimentagdo dos brasileiros correspondem a alimentos in natura ou minimamente
processados em preparagdes culindrias feitas com esses alimentos. Porém, mesmo com a proporgao
ideal do uso destes alimentos, as fibras, minerais e vitaminas sdo insuficientemente ingeridos, ou
excessivamente, como no caso do agucar ou de gorduras ndo saudaveis (gorduras saturadas e
gorduras trans) (OMS/FAO, 1996).

As bactérias do trato gastrointestinal utilizam material fermentdvel como substrato
energético, tais como as fibras. Dessa forma, uma baixa na disponibilidade desse material ocasiona
uma diminuicdo das bactérias benéficas e, consequentemente, afeta o equilibrio intestinal,
deixando-o suscetivel a agentes patogenos (ALMEIDA et al., 2009; SANTOS, 2010).

Sendo assim, estudo realizado com 179 estudantes do curso de nutricdo do Centro
Universitario Metodista de Porto Alegre (Rio Grande do Sul), concluiram que prevaléncia de uso
de laxantes entre universitarias ¢ de 55% (BILLODRE; GOMEZ; CALETTI, 2013). Porém, houve
uma tendéncia de menor uso de laxantes pelas estudantes que consumiam mais frutas, em torno de
2 a 3 porg¢des diarias. Ou seja, mudangas nos habitos alimentares poderiam melhorar a frequéncia
de evacuagdes e também auxiliar no controle de peso, sem necessidade do uso de laxantes

(BILLODRE, GOMEZ, & CALETTI, 2013).

3.4 Microbiota intestinal

A microbiota humana ¢ vasta e complexa, composta de 100 trilhdes de células microbianas
(VAN BAARLEN; KLEEREBEZEM; WELLS, 2013). Mais de 10.000 diferentes espécies
microbianas habitam os seres humanos, sendo que a maioria desta microbiota coloniza o trato
gastrintestinal (POTERA, 2014).

No intestino grosso humano cont¢ém uma grande variedade de géneros bacterianos
benéficos, por exemplo, Bifidobacterium, Eubacterium, e Lactobacillus (ROBERFROID, 2001;
VAN BAARLEN et al., 2013) e sdo chamadas de microbiota residente (THOMAS; OCKHUIZEN;
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SUZUKI, 2014). Além da microbiota permanente, varias bactérias passam transitoriamente pelo
intestino como consequéncia da alimentagao - por exemplo em produtos alimentares fermentados,
ou como suplementos contendo probidticos (THOMAS; OCKHUIZEN; SUZUKI, 2014).

Acredita-se que a existéncia desta grande diversidade de organismos no trato
gastrointestinal seria benéfica ao hospedeiro (BINNS, 2013). Pois, a inter-relagao entre diferentes
grupos e espécies trabalham juntos para beneficiar o hospedeiro. Porém, uso indiscriminado e
irracional de farmacos, sobretudo os antibidticos, consumo excessivo de alimentos processados, a
excessiva exposicao a toxinas ambientais, as doencas como cancer e sindrome da imunodeficiéncia
adquirida (AIDS), as disfungdes hepatopancreaticas, o estresse e a diverticulose, podem levar ao
surgimento da disbiose. Outros fatores que podem ser citados como causas sdo: a idade, o tempo
de transito e pH intestinal, a disponibilidade de material fermentavel e o estado imunoldégico do
hospedeiro (SANTOS, 2010).

A disbiose intestinal pode proporcionar a multiplicagdo de bactérias patogénicas e
consequentemente a produgdo de toxinas metabolicas. Em outras palavras, quando esta microbiota
¢ abalada por algum desequilibrio, o organismo fica propicio ao crescimento de fungos, bactérias
e outros patdgenos, esses microrganismos produzem toxinas que sdo absorvidas pela corrente
sanguinea, induzindo processos inflamatorios (BRANDT; SAMPAIO; MIUKI, 2006). Portanto, a
suplementacdo com probiodticos poderd auxiliar a manutencdo da microbiota saudavel que
conserva ¢ promove a saude, especialmente no intestino (ISOLAURI; SALMINEN;
OUWEHAND, 2004).

3.5 Alimentos funcionais

O termo alimentos funcionais foi introduzido pela primeira vez no Japao, em meados da
década de 1980 e refere-se a alimentos processados contendo ingredientes que auxiliam fungdes
corporais especificas, além de ser nutritiva. Conhecido como Alimentos Especificos para Uso em
Saude ou Foods for Specified Health Use (FOSHU), esses alimentos possuem um selo de
aprovagao do Ministério Japonés da Saude e Bem-Estar (ARAI, 1996) e em 2002, o selo de
aprovagao ja havia sido concedido a aproximadamente 300 produtos (HASLER, 2002).

Inimeros conceitos de alimentos funcionais, variando dos simples aos mais complexos,
foram apresentados pela academia cientifica, industria e 6rgdos governamentais. Todavia, a

definicdo de alimento funcional, conforme a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA,
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2018), ¢ “todo alimento ou ingrediente que, além das fungdes nutricionais bdsicas, quando
consumido na dieta usual, produz efeitos metabdlicos e/ou fisioldgicos benéficos a saude, devendo
Ser seguro para consumo sem supervisao médica”.

Logo apds a introdugdo do FOSHU, outros termos relacionados surgiram, entre os quais se
destacam: nutracéuticos, suplementos dietéticos, alimentos medicinais, ingredientes funcionais e
compostos bioativos (HENRY, 2010). O Brasil foi o primeiro pais da América Latina a possuir
legislacao referente a alimentos funcionais. As alegagdes de propriedade funcional ou de satde de
alimentos foram definidas e regulamentadas pela ANVISA (1999). As diretrizes fornecidas pelo
6rgdo visam a seguranga dos alimentos e também que a alegacao seja comprovada cientificamente
e ndo induza o consumidor ao engano.

A alegacdo de propriedade funcional descreve o papel metabdlico ou fisiologico que o
nutriente ou ndo nutriente tem no crescimento, desenvolvimento, manutenc¢do ¢ outras funcoes
normais do organismo humano (HENRY, 2010). A alegagdo de saude afirma, sugere ou implica a
existéncia de relagdo entre o alimento ou ingrediente e doenca ou condicao relacionada a satde.
Na mais recente atualizacdo realizada pela ANVISA (2018), estdo autorizadas doze alegacdes
referentes a 18 ingredientes e uma alegacdo referente aos probidticos. Isto é, os probiodticos
apresentam propriedades funcionais e contribuem beneficamente o organismo contribuindo, em
especial, com a melhoria da flora intestinal do c6lon, o que € um fator imprescindivel no equilibrio

e manutengdo da saude (RAIZEL et al., 2011).

3.6 Probidticos e constipacao intestinal

No inicio do século passado, Metchnikoff introduziu a hipdtese do efeito benéfico das
bactérias por meio da teoria da longevidade dos caucasianos, cuja dieta era baseada na ingestao de
leites fermentados. Segundo ele, os lactobacilos presentes nestes produtos criariam no intestino
humano condi¢gdes desfavoraveis a outros microrganismos que poderiam produzir um efeito toxico
ao hospedeiro (ANUKAM; REID, 2007).

A definicdo dos probiodticos mais aceita ¢ de que s@o organismos vivos € ao serem
administrados em quantidades adequadas conferem beneficios na satde do hospedeiro
(FAO/WHO, 2002), inclusive a melhora da flora intestinal (RAIZEL et al., 2011).

Estudos recentes indicaram que a microbiota intestinal desempenha papel fundamental na
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saude e afeta varias atividades da fisiologia do hospedeiro, incluindo a mobilidade intestinal
(OBATA; PACHNIS, 2016). Entretanto, esses efeitos estdo direta e exclusivamente relacionados
ao tipo da cepa utilizada. Os probidticos mais comumente utilizados em estudos com seres
humanos sao bactérias do género Lactobacillus e Bifidobacterium e ndo-bacteriano Saccharomyces
boulardii.

Para que essas bactérias sejam consideradas probioticas, devem promover beneficios sobre
o hospedeiro e serem capazes de sobreviver através do trato gastrointestinal, além de ndo serem
patogénicas e causarem efeitos colaterais. No caso de formulacao alimentar, os microorganismos
devem ser estaveis durante a vida do produto na prateleira, conter o numero de células viaveis para
conferir os beneficios esperados e ser compativel com os demais componentes do produto,
mantendo as caracteristicas sensoriais desejadas (COLLADO et al., 2009).

Evidéncias demonstram que estirpes especificas selecionadas da microbiota intestinal
saudavel possuem capacidades antipatogénicas e anti-inflamatorias modulando consequentemente
a microbiota intestinal (ISOLAURI, 2004). Sendo assim, Segundo Saad (2006), a ingestao de
culturas probidticas proporcionam como beneficios:

e Controle da microbiota intestinal;

e Estabilizagcdo da microbiota intestinal ap6s o uso de antibidticos;

e Promocao da resisténcia gastrintestinal a colonizac¢ao por patdogenos;

e Diminui¢do da populacao de patdgenos através da produgdo de 4acidos acético e latico,
de bacteriocinas e de outros compostos antimicrobianos;

e Promocdo da digestdo da lactose em individuos intolerantes a lactose;

e Estimulacao do sistema imune;

e Alivio da constipagdo e aumento da absor¢do de minerais e producao de vitaminas.

Existem diversos mecanismos de acdo pelos quais os probioticos podem melhorar a
constipagdo funcional (DIMIDI et al., 2014). Primeiro, os probidticos modificam a microbiota
gastrointestinal, que ¢ conhecida por estar alterada na constipagdio (MARKOWIAK;
SLIZEWSKA, 2017). Em segundo lugar, os metabolitos probioticos podem alterar a fungao
intestinal, incluindo sensagdo e motilidade (BRON et al., 2017; GE et al., 2017). Em terceiro lugar,
alguns probioticos aumentam a produg¢do de lactato e &cidos graxos de cadeia curta,
(MARKOWIAK; SLIZEWSKA, 2017) reduzindo o pH luminal, melhorando o peristaltismo do
colon e assim, encurtando o tempo total de transito intestinal (THOMAS; OCKHUIZEN; SUZUKI,
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2014).

Também auxiliam a recomposi¢do da microbiota intestinal pela adesdo e colonizagdo da
mucosa intestinal, impedindo a adesdo e subsequente producao de toxinas ou invasdo das células
epiteliais, em alguns casos, por bactérias patogénicas. Adicionalmente, competem com as bactérias
indesejaveis pelos nutrientes disponiveis no nicho ecoldgico. Assim, o hospedeiro fornece as
quantidades de nutrientes que as bactérias intestinais necessitam e estas indicam ativamente as suas
necessidades (LIU et al., 2013; GE et al., 2017; MARKOWIAK; SLIZEWSKA, 2017).

Essa relagdo simbiotica impede uma producao excessiva de nutrientes, a qual favoreceria o
estabelecimento de competidores microbianos com potencial patogénico ao hospedeiro. Além
disso, os probidticos podem impedir a multiplicagdo de seus competidores, através de compostos
antimicrobianos, principalmente bacteriocinas, acidos organicos volateis e peroxido de hidrogénio
(GUARNER; MALAGELADA, 2003).

O efeito dos probidticos no sistema imune tem também sido objeto de numerosos estudos.
Certas linhagens de bactérias do acido latico sdo capazes de estimular e regular varios aspectos das
respostas imune natural e adquirida. Como exemplo, tem-se o aumento da atividade fagocitica de
leucdcitos, estimulagdo de resposta ndo-especifica (IgA) e especifica (anticorpos) e aumento da
producdo de citocinas in vivo. Grande parte das evidéncias de sistemas in vitro e de modelos
animais ¢ humanos sugere que os probidticos podem estimular tanto a resposta imune nao-
especifica quanto especifica (SAAD, 2006; LEI et al., 2017).

Portanto, devido a sua compatibilidade com o ambiente intestinal e tolerancia pelo sistema
imunoldgico do hospedeiro, as culturas probidticas destinadas ao consumo humano devem ser
origindrias do trato intestinal humano, uma vez que persistem nesse ecossistema ao longo do tempo

(GE etal., 2017).

3.7 Produtos probidticos

Hoje existe uma série de produtos contendo probidticos no comércio para aves, bovinos,
suinos, equinos, peixes, ovinos, caes e gatos. Nos humanos sao utilizadas espécies de Lactobacillus
e Bifidobacterium, espécies que constituem uma proporcao significante de culturas probioticas
utilizadas nos paises desenvolvidos (DIMIDI et al., 2014), pois sdo produtoras de acido latico e

constituem a maior parte da flora intestinal de animais e seres humanos. Procurando tirar do
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produto a maxima a¢do probidtica por meio da acdo hospedeiro-especifica, varias bactérias sao
usadas, sendo a grande maioria Lactobacillus, Enterococcus, Streptococcusthermophilus,
Bifidobacteriumspp e Bacillus e o fungo Saccharomyces boulardii que também ¢ usado como
probiético (BADARO et al., 2008).

Também ha os microrganismos autorizados pela ANVISA para fabricacdo de alimentos

com alegacao de acdo probiotica (quadro 1).

Lactobacillus Bifidobacterium Enterococcus
Acidophilus Bifidum Faecium
Casei shirota Animallis (incluindo a subespécie B. lactis)

Casei defensis Longum

Casei rhamnosus

Paracasei

Quadro 1. Microrganismos autorizados pela Anvisa para fabricagdo de alimentos probioticos.
Fonte: ANVISA (2005) - Alegacdes aprovadas: probioticos.

Segundo Brizuela, Serrano & Ferez (2001), alguns critérios sao utilizados para selecionar
a melhor cepa a ser empregada como probiotica: velocidade especifica de crescimento, tempo de
geracao, e resisténcia a acido e bile e substancias antimicrobianas. Em questao da seguranga, além
de aspectos funcionais e tecnoldgicos, as cepas devem ser, preferencialmente, selecionadas de
origem humana, histérico de ndo patogenicidade, resisténcia aos sais biliares e ndo portar genes de
resisténcia a antibioticos (SAAD, 2006).

Os produtos que contém probiodticos apresentam-se em: alimentos convencionais como
iogurtes probioticos, leite fluido, queijo cottage, consumidos principalmente para fins nutricionais,
mas também para beneficio do probiotico; suplementos alimentares ou leites fermentados; e os
suplementos dietéticos em forma de capsulas e outros que se destinam a ser tomados por individuos

saudaveis para melhorar a satde (MCFARLAND, 2015).

3.8 Seguranca quanto ao uso de probioticos

A Segunda Conferéncia Internacional sobre Nutricdo (ICN2) (FAO, 2014), realizada em
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Roma, reiterou a importancia da seguranca alimentar para alcancar uma melhor nutri¢do humana.

Através do Guia de Investigagdo Clinica (FAO, 2013) os probioticos foram definidos como
produtos bioterapéuticos vivos. Isto €, o produto comestivel que pode ser de outra forma um
alimento convencional ¢ destinado a um uso diferente do fornecimento de nutrientes ao organismo
(HOFFMAN, 2008). Em outras palavras, o produto deixou de ser consumido como alimento, mas
¢ usado como um suplemento/farmaco para algum outro efeito fisioldgico. Portanto, nesta
perspectiva, o produto se classifica como droga e necessita de investigacao clinica mesmo que
apresente riscos minimos a saude (FDA; OMS, 2002)

Além da investigacao clinica, Stringheta et al. (2007), evidenciaram em seu estudo sobre
politicas para alegacdes de propriedades funcionais, a obrigatoriedade de registro destes produtos
junto aos orgdos competentes, no caso a ANVISA. Uma vez aprovadas, as alegacdes propostas
pelo fabricante sdo de uso obrigatdrio.

Todavia, com toda seguranca para langamento de produtos probidticos no mercado, a Food
and Drug Administration ou FDA (2013), citou a populagdo com potencial de risco quanto ao uso
de probioticos: imunossuprimidos (medicacao antirrejeicao apds células estaminais ou transplante
de o6rgdo so6lido, drogas imunossupressoras injetaveis para doenca autoimune ou corticosteroides);
ou quimioterapia e radioterapia; doenga cardiaca estrutural (anormalidade da valvula ou
substitui¢do, historia de endocardite); em regime de internagdo; gestantes; potencial para a
translocacdo de probiotico na parede do intestino (presenca de uma ruptura aguda do intestino na
cavidade abdominal, doenga intestinal ativa incluindo colite; presenca de neutropenia ou
antecipag¢do da neutropenia depois da quimioterapia). Sendo assim, a ingesta de probidticos para
essa populagdo deve ser usada com cautela e sob orientagdo médica.

Algumas revisoes sistematica de estudos randomizados que utilizaram suplementacdo com
probidticos para amenizar a constipagao intestinal concluiram que, os mesmos foram seguros e nao
se tornaram prejudiciais a satde (DIMIDI et al., 2014; MILLER; OUWEHAND; IBARRA, 2017).
Mesmo assim, a Resolucao - RDC n° 241, de 26 de julho de 2018, dispde sobre os requisitos para
comprovacao da seguranga e dos beneficios a satide dos probidticos para uso em alimentos. Sendo
assim, a quantidade minima vidvel de probioticos deve estar situada na faixa de 10% a 10° UFC por
porgao diaria do produto pronto para o consumo (ANVISA, 2018) para receber os beneficios dessas
bactérias. Entretanto, ndo existem recomendagdes uniformes de dosagem para probidticos

(WALLACE et al., 2011).
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivos gerais

Analisar se a terapia com o probidtico versus placebo tem a capacidade de mitigar a
constipacao intestinal e melhorar a qualidade de vida de universitarias. E, ainda, investigar se o

nivel de atividade fisica interfere na qualidade de vida.

4.2 Objetivos especificos

Investigar se o uso de probioticos melhora a frequéncia das evacuagdes, a consisténcia e
outros sintomas relativos a CIL.

Analisar se suplementacdo com probidticos melhora a qualidade de vida de mulheres
universitarias com constipacao intestinal.

Avaliar se o nivel de atividade fisica, ingesta de liquidos e a dieta das mulheres

universitarias interferem na fung¢ao intestinal.

5 METODOS

5.1 Desenho do estudo

Este estudo foi feito em um tnico centro, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo.
Para o desenvolvimento do mesmo, foram estabelecidas duas fases de intervengdo: piloto e
principal. Na fase piloto foram recrutadas 40 mulheres e na fase principal foram recrutadas 180
mulheres. Todas eram estudantes da Universidade Federal de Mato Grosso que autorrelatavam
sofrer de constipagdo intestinal conforme critérios de Roma III. A fase piloto permitiu treinar a
equipe quanto aos métodos e corrigir falhas das coletas de dados.

O recrutamento das voluntarias foi realizado pessoalmente nas salas de aula e nos espacos
comunitarios da universidade. As mesmas, foram numeradas e divididas aleatoriamente em grupo

experimental probiotico (GE) e grupo controle placebo (GC). A alocagdo do grupo (GE) e (GC)
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foi mascarada dos pesquisadores e dos sujeitos da pesquisa. A embalagem do probiotico foi
identificado como letra “A” e placebo foi identificado como letra “B”. Estas informagdes foram
anotadas e lacradas em um envelope que foi aberto somente no final do estudo. Portanto, nem as
participantes nem os pesquisadores estavam cientes das alocagdes dos grupos de tratamento.

As mulheres que tinham entre 20 a 40 anos que se autorrelatavam sofrer de constipacao
intestinal, comprometidas a manterem a mesma dieta e rotina de exercicio fisico e que assinaram
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, foram incluidas no estudo. As mulheres gestantes,
hipertensas, diabéticas, com cancer e que interromperam o tratamento por um dia foram excluidas
do estudo. Foram incluidas no estudo as mulheres que tinham entre 20 a 40 anos que se
autorrelatavam sofrer de constipacao intestinal, comprometidas a manterem a mesma dieta e rotina
de exercicio fisico e que assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido. Foram excluidas
do estudo as mulheres gestantes, hipertensas, diabéticas, com cancer, aquelas que usaram
antibioticos ou laxantes trés semanas anteriormente. Na andlise final foram excluidas as mulheres
universitarias que interromperam o protocolo de tratamento por um dia.

As mulheres da fase piloto receberam 30 sachés com probidtico ou placebo e ingeriram
durante 30 dias e as mulheres da fase principal receberam 15 sachés para uso durante 15 dias, com
orientacdo para diluir o suplemento em agua. O tempo de suplementacdo foi reduzido, pois, em
alguns estudos a frequéncia evacuatdria e consisténcia das fezes resultaram em mudanga
significativa a partir segunda semana de suplementacdo (WAITZBERG et al., 2013; ESKESEN et
al., 2015). As mulheres foram aconselhadas a manterem o habito alimentar, estilo de vida,
atividades fisicas e evitar consumir novas drogas e suplementos sem aviso prévio do pesquisador.

Os sachés de probidticos continham amido de milho modificado (SFE6131) capsul
FGDO0100 dextrina, 10° Unidades Formadoras de Coldnia (UFC) de Bifidobacterium lactis (BL 04),
10° UFC de Bifidobacterium bifidum (Bb-06), 10° UFC de Lactobacillus acidophilus (La-14), 10°
UFC de Lactobacillus casei (Lc-11), 10° UFC de Lactococcus lactis (LL-23).). Os sachés de
placebo continham maltodextrina (MR1920) de 3mg. A maltodextrina foi escolhida como placebo
porque € um carboidrato facilmente absorvido e fermentado por bactérias colonicas e ndo interfere
na ecologia microbiana do trato gastrointestinal, ou no metabolismo da funcdo do intestino
(WAITZBERG et al., 2013). Os sachés de probidtico e placebo eram idénticos em sabor, odor e
aparéncia semelhantes e embalados em sacos pouch. O controle foi realizado através do diario de

acompanhamento, com mensagens de lembretes enviados aos grupos de WhatsApp© (elaborados
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a cada 20 pessoas) e telefonemas.
O presente trabalho foi realizado com apoio da Coordenacdo de Aperfeigoamento de

Pessoal de Nivel Superior -Brasil (CAPES) - Cédigo de Financiamento 001.

5.2 Medicoes e coleta de dados

Na fase piloto foram aplicados trés questionarios antes e apds a intervencao. O primeiro
(apéndice A) foi elaborado e continha informacdes dos dados pessoais, medidas antropométricas,
uso de medicamentos, inclusive facilitadores de evacuagdo, enfermidades pregressas e atuais,
consumo de liquidos e o recordatério de frequéncia alimentar (MONTEIRO et al., 2017). Continha
também a Escala de Bristol e questdes elaboradas a partir dos critérios de Roma III e Escala de
Avaliagdo da Constipagdao (CAS). E o segundo questionario aplicado foi o Questionario de
Avaliagdo da Qualidade de Vida do Paciente com Constipagao (PAC-QOL) (anexo A).

Na fase principal foram aplicados quatro questionarios, ou seja, utilizou-se os mesmos
questiondrios da fase piloto e incluiu-se o Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ —
versao curta) (Anexo B).

A avaliacdo fisica foi realizada nas duas fases. O peso corporal foi medido com balanca
(modelo G-Tech®) com 0,05 kg de precisdo e capacidade de 180 Kg e a altura foi medida usando
estadidmetro (Sanny®) com 0,1 cm de precisao, sem sapatos e roupas minima. O IMC foi calculado
dividindo o peso corporal (quilogramas) por altura (metros) ao quadrado (OMS).

Para obtencao dos dados sobre a forma das fezes, através da escala de Bristol, e frequéncia
evacuatoria, as participantes levaram consigo um formulario de acompanhamento da fungao
intestinal e preencheu-o diariamente. Assim, comparou-se os dados entre os formularios iniciais e

finais ¢ o diario de acompanhamento respondido pelas participantes da pesquisa.

5.3 Disposicao das participantes e cumprimento do tratamento de estudo

Na fase piloto foram selecionadas 40 voluntarias. Fizeram todas as avaliagdes iniciais 32
voluntarias: 16 ingeriram placebo e 16 o probidtico durante 30 dias. Entretanto, 17 mulheres
finalizaram o tratamento, sendo 9 do grupo placebo e 8 do grupo probiotico. Na fase do estudo

principal, foram selecionadas 180 voluntarias. Entretanto, total de 102 mulheres foram
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randomizadas, sendo que 52 ingeriram probidtico e 50 ingeriram placebo durante 15 dias.
Retornaram para reavaliagdo 74 participantes, sendo 37 em cada grupo. Porém, o braco do grupo
experimental finalizou com 32 voluntérias e o brago do grupo controle com 31 mulheres (figura
1). As perdas dos dados foram devidas ao abandono do tratamento, ausé€ncia de retorno na

reavaliagao, e exclusdo de dados na analise final.

Avaliados para .

o - Excluidos (n=78)
clegibilidade (n=130) - Néo atende aos critérios de
inclusao (n=30)

v - Recusou-se a participar

Randomizados (n=102) (0=15)

/ \ - Outras razdes (n=33)

Grupo experimental Grupo controle
-Alocag@o para intervengdo com probiotico (n=52) - Alocag@o para intervengdo com placebo (n=50)
- Receberam alocag@o para intervengao (n=52) - Receberam alocag@o para intervengdo (n=50)
-Nao receberam alocag@o para intervengao (n=0) - Nao receberam alocag@o para intervengdo (n=0)
[ |
Fornecedores de cuidados (n = 4), equipes (n =9), Fornecedores de cuidados (n = 4), equipes (n =9),
centros (n = 1) realizando a intervengao centros (n= 1) realizando interveng¢ao
Perda de seguimento (n=9) Perda de seguimento (n=8)
Intervengado descontinuada (n=6) Interveng@o descontinuada (n=5)
Pacientes analisados (n =37) Pacientes analisados (n =37)
Excluidos da analise (n = 5) Excluidos da analise (n = 6)
Total final (n = 32) Total final (n=31)

Figura 1. Diagrama de fluxo CONSORT para ensaios controlados randomizados individuais de
tratamentos ndo farmacoldgicos.

5.4 Critérios de elegibilidade

Mulheres de 20 a 40 anos que foram classificadas constipadas de acordo com os critérios
de ROMA 111, ndo gestantes, comprometidas a manterem a mesma dieta e rotina de exercicio fisico
e que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

5.5 Critérios de inelegibilidade

Voluntarias gestantes e que relataram ter hipertensdo, diabetes e cancer, e que
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interromperam o tratamento por um dia foram excluidas do estudo.

5.6 Consideracoes éticas

Todas as voluntarias foram esclarecidas quanto ao desenvolvimento do estudo. Assim,
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e seus nomes preservados sob
forma de sigilo, respeitando sua integridade fisica e moral (apéndice B). O presente projeto foi
aprovado pelo CEP/HUIM-UFMT (Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Julio Miiler)
Universidade Federal de Mato Grosso conforme resolugdes 466/12 CNS, CAAE
59016616.1.0000.5541 e ntimero do parecer 2.092.525. O projeto foi aprovado em 24/08/2017 pelo
Registro Brasileiro de Ensaio Clinico (ReBEC) com niimero de registro RBR-5hnk3r e UTN
U1111-1196-9502 (URL: http://www.ensaiosclinicos.gov.br/rg/RBR-5hnk31/)

5.7 Analise estatistica dos dados

Os dados foram testados quanto a sua distribuicdo pelo teste de Shapiro-Wilk, na fase
piloto, e Kolmogorov-Smirnov, na fase principal. Para as distribuigdes ndao paramétricas foi
utilizado o teste de Teste de Mann-Whitney para as amostras ndo pareadas e o teste de Wilcoxon
para as amostras pareadas. Para as distribui¢des normais, foi utilizado o teste t student ndo pareado
quando comparados intergrupo, ou o teste t de student pareado para analise intragrupo. Foi
realizado o delta (momento final — momento inicial) para comparar a magnitude de mudanca entre
0S grupos.

Para analisar o efeito do tratamento utilizou-se os dados do PAC-QOL. Quando resultado
do delta das questdes 1 a 24 foram menores que zero, significou melhora e quando maiores que
zero significou piora. A mesma logica foi utilizada para as questdes 25 a 28, porém, como sao
reversas, adotou-se o critério de que delta maior que zero significou melhora e menor, significou
piora. Se o resultado do delta fosse indiferente, desconsiderou-se o dado. Dessa forma, calculou-se
os possiveis efeitos nos grupos tratado (experimental) e controle (placebo) (MEDRONHO et al.,
2009):

A redugdo absoluta de risco (RAR), ¢ a diferenca de risco entre o grupo controle (GC) e o
grupo experimental (GE), em termos absolutos: RAR = GC-GE
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Risco relativo (RR) ¢ a razdo entre o risco no grupo experimental € o risco no grupo
controle: RR = GE/GC

A reducao relativa do risco (RRR), expressa a redugdo percentual de eventos no grupo
experimental em relagdo ao controle: RRR = (1 — GE/GC) x 100 = (1 — RR) x 100 ou RRR =[(GC
—GE)/GC] x 100

O niimero necessario para tratar (NNT), significa nimero necessario para tratar, € o inverso
de RAR. Esta medida expressa o nimero de pacientes que devem ser tratados a fim de que um
evento adverso adicional seja evitado: NNT = 1/RAR ou NNT = 1/(GC — GE)

A razdo de chance ou odds ratio (OR), trata-se de uma razdo entre as chances de ter o
desfecho esperado no grupo de intervencdo e no grupo controle, que tem a propriedade
matematicamente demonstravel de aproximar-se do valor de RR quanto mais raro for o evento de
interesse: OR = (a/b) + (¢/d) = a.d/b.c

Ao comparar os dados de exercicio fisico e nutricdo em relagdo aos dominios do
questionario PAC-QOL, utilizou-se o teste de Kruskal-Wallis. Foi utilizado intervalo de confianca

de 90 e 95% e significancia de 10 e 5%.

5.8 Questionarios de Avaliacio (iinstrumentos de coleta)

5.8.1 Critérios de ROMA

Em 1980, um grupo de médicos e pesquisadores elaboraram os critérios de ROMA a fim
de padronizar internacionalmente o manejo de desordens como a constipacdo. A primeira
publicagdo incluia quatro sintomas chaves, em um periodo de trés meses, para tal diagnostico, sao
eles: menos de trés evacuagdes por semana, esfor¢co ao evacuar, presenca de fezes endurecida ou
fragmentadas e sensa¢do de evacuacdao incompleta. De acordo com os critérios de Roma I sdo
considerados constipados aqueles individuos que apresentam dois ou mais desses sintomas em no
minimo em um quarto das evacuacdes. Em 1999, publicou-se a reavaliagdo do comité dos mesmos
critérios sendo incluido mais dois sintomas: sensacao de obstru¢ao ou interrupgao da evacuacao e
manobras manuais para facilitar as evacuagdes, sendo necessaria a existéncia de dois ou mais
sintomas num periodo de, pelo menos, doze semanas (ndo necessariamente consecutivas) nos doze

meses precedentes a entrevista (DROSSMAN, 1999).
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Os critérios de constipagao funcional segundo Roma III foram posteriormente publicados,
e o critério cronoldgico foi uma das modificagdes em relagdo aos critérios do Roma II
(LONGSTRETH et al., 2006)

A avaliag@o consiste em o paciente ter dois ou mais desses sintomas presentes por pelo
menos 3 més, nos ultimos seis meses, caracterizando a presenga de constipagao intestinal (apéndice
A). O critério foi considerado positivo quando atingiu os pontos de corte mostrados a seguir
(LONGSTRETH et al., 2006; OS CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE ROMA III PARA OS
DISTURBIOS GASTROINTESTINAIS FUNCIONALIS, 2012).

Presenga de dois ou mais dos sinais ¢ sintomas abaixo:

e Esforco evacuatério em >25% das evacuacdes;

e Sensacdo de evacuagdes incompletas em >25% das evacuagoes;

e Fezes endurecidas ou grumosas em >25% das evacuagdes;

e Menos de trés evacuagdes por semana;

e Sensacdo de obstrucao de saida em > 25% das evacuagdes;

e Manobras manuais facilitadoras de evacuagdao em >25% das evacuacgoes;

e Fezes macias podem estar presentes, apenas se em uso de laxativos.

e Critérios insuficientes para sindrome do intestino irritavel.

e Auséncia de fezes moles.

5.8.2 Escala de avaliagao da constipacao ou CAS (Constipation Assessment Scale)

A Escala de Avaliacdo da Constipacdo (CAS) possui 8 itens de autorrelato e avalia
a presenca e/ou severidade de constipagdo nos pacientes. Ela foi projetada em 1989 por McShane
e McLane que utilizaram seus estudos e relatos de experiéncias de pacientes com cancer que tomam
opioides ou alcaloides da vinca para mensurarem as caracteristicas e/ou os sintomas para estimar
o grau da constipacdo, em seguida a CAS foi modificada e validada para utilizagdo em mulheres
durante a gravidez.

Segundo McCrea et al. (2008), os autores da escala definiram a constipacdo de forma
qualitativa como a defecacdo menos do que o normal, a menor quantidade de evacuagdes ou da
quantidade das fezes e movimentos e evacuagdes intestinais que eram dolorosos ou dificeis. Eles

propuseram uma lista de 22 caracteristicas definidoras, algumas delas que possuiam sentidos
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genéricos € mais amplos foram removidas, tal como a dor de cabega. Oito caracteristicas foram
incluidas na avaliacao inicial do CAS: distensdo abdominal ou inchago, alteracdo na quantidade e
eliminacao de gases, menor frequéncia na evacuagdo, perda involuntaria de fezes liquidas, sensagado
de reto cheio ou pressdo, dor no reto a evacuagdo, eliminacdo de fezes em menor quantidade,
desejo, mas auséncia de evacuagdo. A escala de classificagdo foi construida em trés pontos A (0 =
ndo; 1 = um pouco; 2 = muito). A pontuacao total ¢ calculada ¢ pode variar de 0 (nenhuma
constipacao) a 16 (constipacao grave) (apéndice A). Como mostra a figura 2 cada item ¢ avaliado
com base na experiéncia dos pacientes com cada caracteristica que ele teve durante a semana

anterior. Score maior do que 1 ponto indica constipacdo. Nenhuma nota de corte foi fornecida.

O=ndo 1= um pouco 2= muik
1. Distensé@o abdominal 0 1 2
2. Mudango no eliminogé@o de goses 0 ] 2
3. Menor frequéncia de evocuogdes 0 1 2
4. Perda involuniiria de fezes liquidos 0 1 2
5. Sensocho de rebo cheio ou pressao 0 1 2
&. Dor no reto & evocuocdo 0 ] Z
7. Eliminagéo de fezes em menor quantidade 0 1 2
8. Desejo, mas ausncio de evacuagdo Q ] 2

Total 0 -16

Mo foram estobelecidos pontos de corke.

Escoms mais alios indicam maior constipogado

Figura 2. Escala de avaliacdo da constipagdo (CAS).
Fonte: Consenso Brasileiro de Constipagdo Intestinal Induzida por Opioides, 2009.

5.8.3 Escala de Bristol

Heaton e Thompson (2005) criaram uma escala visual e descritiva denominada The Bristol
Stool Form Scale. Foi traduzida e validada para a populagao brasileira com a finalidade de garantir

que os pacientes descrevam precisamente seu proprio padrao fecal (MARTINEZ & AZEVEDO,
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2012). Sendo assim, as caracteristicas das fezes s@o consequéncia direta do tempo de permanéncia
com a mucosa do intestino grosso, quanto maior o tempo, maior sera a absor¢ao de agua. Portanto,
no tempo de transito intestinal lento, as fezes sdo semelhantes as do tipo 1, mais duras e de dificil
eliminagdo. J4, no transito mais acelerado, representadas pelo tipo 7, as fezes sdo completamente
liquidas. As fezes do tipo 4 sdo representativas do tempo de transito intermediario ou normal
(apéndice A).

As alteragdes funcionais do intestino podem ser representadas pela Escala de Bristol que

permite a classificagdo visual das fezes em sete tipos distintos (figura 3):

HEEOE®E @

TIPO1 TIPO2 TIPO3 TIPO4 05 TIPOB TIPO7
_——

Figura 3. Escala de Bristol.

A escala de Bristol permite, também, a visualizagdo com a descricdo da forma e

consisténcia das fezes (figura 4):

YIPO 1 e Tipo 1: Bolinhas, duras, dificeis de passar.

o
Caroqos duros separados, como .
nozes 9 9o® . Tipo 2: Moldadas, mas embolotadas.

TIPO 2 e Tipo 3: Moldadas, com rachaduras na superficie.
Na forma de salsicha mas com ~
Carogos. . . .
* | e Tipo 4: Moldadas, lisas e macias.
i - e Tipo 5: Pedagos macios com bordas definidas e
Na forma de salsicha ou cobra mas
com rachas na superficie. , .
faceis de passar.
' TIPO 4

Como uma saisicha J e Tipo 6: Fezes pastosas, amolecidas.
ou cobra, regular e macio.

e Tipo 7: Completamente liquidas.
TIPO 5

gg:;;;l?csarggil 0% Com cantos bem | %.’. ~

TIPO 6
Carogos maclos com cantos **
rasgados.

TIPO 7 I
Figura 4. Escala de Bristol.

Fonte: Martinez & Azevedo, 2012.



34

5.8.4 Questionario Avaliagcao da Qualidade de Vida do Paciente com Constipagdo ou PAC-QOL

(Patient Assessment of Constipation Quality of Life Questionnaire)

O PAC-QOL e um questiondrio de autorrelato, utilizado para medir a qualidade de vida dos
pacientes (anexo A). E composto por 28 itens relacionados com os efeitos da constipacdo na vida
do dia-a-dia dentro de quatro subescalas: desconforto fisico, desconforto psicossocial, problemas
e preocupagoes ¢ satisfagdao. Escores mais altos refletem maior comprometimento ou insatisfacao.
As trés primeiras subescalas sdo usados para avaliar o indice de insatisfacdo do paciente, com uma
pontuacdo geral que varia de 0 a 96 (onde as contagens mais baixas correspondem a uma melhor
qualidade de vida). A subescala de satisfagdo inclui quatro itens com um escore global que varia
de 0 a 16, de modo que o resultado definitivo autorrelato de cada paciente ¢ definida como pobre

(0-4), muito boa (5-8), bom (9-12) ou excelente (13-16) (MARQUIS et al., 2005).

5.8.5 Questionario Internacional de Atividade Fisica ou IPAQ (International Physical Activity

Questionnaire)

Este questionario ¢ uma ferramenta eficaz na mensura¢do dos niveis de atividade fisica,
contendo informagdes sobre a duracdo e frequéncia, classificadas por intensidades moderadas,
vigorosas (MATSUDO et al., 2002). As questdes estdo relacionadas com as atividades realizadas
nos ultimos sete dias, classificados de acordo com a orientagdo do proprio IPAQ versdao longa.
Neste estudo sera utilizada a versdo curta validado no Brasil (MATSUDO et al., 2001) (Anexo B)

que divide e conceitua as categorias em (quadro 2):

Classificacao Descricao da intensidade de atividade fisica

Vigorosa: > 5 dias/sem e > 30 minutos por sessdo

Muito ativo Vigorosa: > 3 dias/sem e > 20 minutos por sessao somando
moderada ou caminhada > 5 dias/sem e > 30 minutos por

sessao.

Ativo Vigorosa: > 3 dias/sem e > 20 minutos por sessao
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Moderada ou caminhada: > 5 dias/sem e > 30 minutos por
sessdo ou qualquer atividade somada > 5 dias/sem e > 150

minutos/sem (caminhada +moderada + vigorosa).

E classificado o individuo que ndo cumpre as
recomendagdes relacionadas a frequéncia e duragdo. para
Irregularmente ativo realizar essa classificacdo soma-se a frequéncia e a duragao
dos diferentes tipos de atividades (caminhada + moderada +

vigorosa).

] E o individuo que ndo realizou nenhuma atividade fisica por
Sedentario ]
pelo menos 10 minutos continuos durante a semana.

Quadro 2. Classificac¢do do nivel de atividade fisica
Fonte: Matsudo et al. (2001).

5.9 Coleta de dado

As voluntarias foram numeradas e os suplementos identificados pelas letras “A” e “B” por
um individuo que ndo participou desta pesquisa, sendo o probiotico letra A e placebo letra B. O
mesmo sorteou a administragao do suplemento e as anotagdes foram colocadas em um envelope

que foi aberto ao final do estudo. Momentos das fases do estudo:

Etapas do estudo Fase piloto Fase principal

-Aplicacdo dos questionarios | -Aplicagdo dos questionarios
(apéndices A e C e anexo A). | (apéndices A e C ¢ anexos A e
-Entrega  do  suplemento | B).

Momento basal o )
probidtico/placebo  (ingesta | -Entrega  do  suplemento
diaria durante 30 dias. probiotico/placebo  (ingesta

diaria durante 15 dias.

-Ingesta diaria do | -Ingesta diaria do
Momento intervengao probiotico/placebo  (durante | probidtico/placebo  (durante

30 dias). 30 dias).
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-Preenchimento  didrio do
diario de acompanhamento

intestinal (apéndice B).

-Preenchimento  didrio do
diario de acompanhamento

intestinal (apéndice B).

Momento final

-Aplicacdo dos questionarios
(apéndices A e anexo A).
Entrega do  didrio de

acompanhamento intestinal

-Aplicacdo dos questionarios
(apéndices A e anexos A e B).
Entrega do  didrio de

acompanhamento intestinal.

Quadro 3. Momentos das etapas do estudo: fase piloto e fase principal.

Momento 1 - Basal: na fase piloto aplicou-se os questionarios critérios de ROMA III;
Classificagdo da constipagcdo (CAS); Escala de Bristol; questionario PAC-QOL para analisar a
qualidade de vida relacionada a constipacdo e perguntas relativas a alimentagdo, uso de
medicamentos, ingesta de liquidos, enfermidades pregressas e atuais e uso de facilitadores para
evacuagdo. Na fase principal, aplicou-se os mesmos questionarios da fase piloto e incluiu-se o
questionario IPAQ para analisar o nivel de atividade fisica das voluntarias.

Momento 2 - Probidtico/placebo: esta etapa ocorreu 24 horas apos a etapa basal. Dividiu-
se o numero de participantes em dois grupos, probiotico e placebo. Ambos os grupos ingeriram 1
saché do suplemento diariamente durante 30 dias na fase do estudo piloto e 15 dias na fase do
estudo principal. As participantes preencheram o diario de acompanhamento intestinal e nos dias
que nao houve evacuagdo, assinalaram o espaco correspondente e descreveram os sintomas, se
houveram.

Momento 3 - Final: ocorreu 24 horas apos o término da etapa 2. As participantes da fase
piloto e da fase principal responderam os seus respectivos questionarios do momento 1, exceto

apéndice C, e entregaram o didrio de acompanhamento preenchido.
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APENDICE A — Anamnese dos sujeitos da pesquisa

QUESTIONARIO

1 - Dados Pessoais

Nome:

Endereco:

Telefone: Celular:

Data de Nascimento:  / /  Local de Nascimento:

Escolaridade: Profissdo:

Estado Civil: CPF:

RG: Orgao Expedidor: Data de Expedicao:  / /
Antecedentes Familiares Antecedentes Pessoais
Hipertensao Sim  Nao Hipertensao Sim  Nao
Diabetes Sim Ndo Diabetes Sim Nio
Cancer Sim Ndo Cancer Sim  Niao
Outros Sim Nao Outros Sim Nao

Cirurgias Anteriores: o Nao o Sim  Quais?

Alergia: o Nao oSim  Quais?

Cor da pele:
Branca Parda Negra Amarela Outra:

Peso: Altura:

e Vocé toma algum medicamento diariamente? Qual?

e Vocé fuma ou j& fumou?
o Nao
o Sim. Quantos cigarros por dia?
o Eu parei de fumar. Faz quanto tempo?

. H& quanto tempo?

e Ingere substancias alcodlicas?
o Nao
o Sim. Com que frequéncia?

¢ Quantas refeigdes vocé faz diariamente, incluindo lanches (frutas, bolachas, sanduiches)?

1 2 3 4 5 6
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e Mais ou menos quantos copos de dgua e/ou outros liquidos vocé ingere diariamente? (tendo em
base que uma xicara de cha ou um copo americano que equivalem a 250 ml)

o 1 a4 copos.

© 5 copos.

© 6a9 copos.

o 10 copos ou mais.

¢ Quantas pogdes de frutas, verduras e/ou legumes vocé ingere diariamente?
o 5 porgdes por dia.
o 3 ou 4 porgdes por dia.
o 1 ou 2 porgdes por dia.
o Eventualmente durante a semana eu como alguma fruta ou vegetal.

e O secu trabalho permite que vocé se movimente continuamente?
o Nao. Quantas horas diarias vocé permanece sentado?
o Sim.

e Voceé tem intestino preso ou prisdo de ventre? Sim  Nao
o Nao
o Sim.

e Nos ultimos seis meses vocé ja procurou atendimento especializado médico ou nutricionista
por causa desse problema?

o Nao

o Sim.

e Vocé faz ou ja fez dieta alguma alimentar para auxiliar na sua constipagdo?
o Nao
o Sim, mas nao fago mais. Teve melhora dos sintomas? Nao Sim
o Sim. Ha quanto tempo? . Teve acompanhamento médico? Nao Sim

e Voce utiliza laxantes, chés, iogurtes ou outros medicamentos para auxiliar na evacuagao?
o Nao
o Sim. Qual?

e Vocé faz alguma coisa para ajudar o seu intestino funcionar? (exercicios fisicos, acupuntura,
massagens)

o Nao

o Sim. Qual?

2 - De acordo com o ultimo més, com que frequéncia vocé ingeriu os alimentos elencados abaixo?

Menos | la

de 1X | 3X 2 adx IX | 2xou
por por 1x por por por mais

ALIMENTOS Nunca més més | semana | semana | dia | por dia
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Arroz,macarrdo

Bolacha,bolo, pipoca

Batata, batata doce, mandioca

Alface,agrido,rucula, tomate,pepino

Couve,cenoura,repolho

Feijdo

Frutas e sucos naturais

Derivados do leite (incluindo sorvete)

Carnes,ovos

Embutidos (lingui¢a,presunto,mortadela)

Salgados (coxinha,risoles)

Farofa

Aveia, Farinha lactea,cereal, chia

Tapioca

Milho-verde,polenta,canjica

3 - As perguntas abaixo devem ser respondidas levando-se em consideragdo o inicio dos sintomas
ha seis meses e estarem presentes por pelo menos trés meses continuos. Considere as seguintes
referéncias:

HABITOS intestinais
Zero vez a cada 8 evacuagdes (nunca)
1 vez a cada 8 evacuacgdes (algumas vezes)
2vezes a cada 8 evacuagoes (frequentemente)
4 vezes a cada 8 evacuagdes (maior parte das vezes)
8 vezes a cada 8 evacuacgdes (sempre)

e Desde seis meses atras, ha pelo menos trés meses continuos, com que frequéncia vocé teve que
fazer esforco para fazer cocd?

' Nunca | Algumas vezes | Frequentemente | Maior parte das vezes | Sempre

e Desde seis meses atras, ha pelo menos trés meses continuos, com que frequéncia vocé teve
fezes duras, endurecidas ou como se fossem bolinhas?

‘ Nunca ‘ Algumas vezes \ Frequentemente ‘ Maior parte das vezes ‘ Sempre

e Desde seis meses atras, ha pelo menos trés meses continuos, com que frequéncia vocé teve a
sensacao de evacuagdo incompleta, ou seja, mesmo apos ter feito cocd permaneceu com vontade?

' Nunca | Algumas vezes | Frequentemente ' Maior parte das vezes ' Sempre
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e Desde seis meses atrds, ha pelo menos trés meses continuos, com que frequéncia vocé
aparentemente sentiu que as fezes ndo conseguiam passar, que estavam trancadas ou presas?

| Nunca | Algumas vezes | Frequentemente | Maior parte das vezes | Sempre

e Desde seis meses atras, ha pelo menos trés meses continuos, com que frequéncia foi necessario
que voce realizasse manobras manuais como usar o dedo, apertar a regido anal, ou supositorios
para ajudar na saida das fezes?

' Nunca | Algumas vezes | Frequentemente | Maior parte das vezes | Sempre

e (Quantas vezes por semana vocé costuma fazer cocd?

Nunca Algumas vezes Frequentemente Maior parte das vezes Sempre

e Desde seis meses atras, ha pelo menos trés meses continuos, de acordo com a Escala de Bristol
(desenho abaixo), como vocé descreveria visualmente o aspecto das suas fezes? Marque um X ao

lado da imagem que corresponda sua resposta.

TIPO 1 @
Caroqos duros separaros, coma Py @ °®

TIPO 2

Naforma de saisicha mas com
carogos.

TIPO 3
Naforma de salsicha ou cobra mas
oM rachas na superficle.

TIPO 4
Como uma saisicha
0l cobra, regular & macio.

TIPO 5
Catogos mados com cantos bem M‘. po

TIPO 6 .
Carogos mados com cantos t#
rasgados

TIPO 7

Totalmente liquldo. ‘Q g
i

4 - Em relagdo a gravidade dos sintomas de constipagao:
e Vocé sente que o seu abdomen fica rigido, como se estivesse cheio?

Nao Um pouco Muito
e Vocé percebeu alguma mudanga na eliminacao dos gases?

Nao Um pouco Muito
e Houve diminui¢do na frequéncia das evacuagdes?

Nao Um pouco Muito



Houve perda involuntaria de fezes liquidas?
Nao Um pouco Muito
Vocé teve a sensagao de reto cheio ou com pressao?
Nao Um pouco Muito
Vocé sentiu dor ao evacuar?
Um pouco Muito
Nao
Vocé percebeu que tem eliminado vezes em menor quantidade?
Nao Um pouco Muito

Vocé sente vontade de evacuar, mas ndo consegue?

Nao Um pouco Muito
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APENDICE B - Disrio de acompanhamento

UNIVERSIDADE FEDERAL DE
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Niamero do Registro:

Diario

Intestinal

TIPS =

™ e
e e b

TIPS .8
ep——

nmPo S5

S T

MEDICINA e
UFMT
DEOE i

o B Ucha s M
pert e

e T ]

g * rmscs

AT T, LS P [T (T e B

S

Eriz-tal®
@

e
IS
m——

em—

"9
=i

g
e SR PG
-

Dia: __ /__/

Vocé tomou o medicamento hoje?  Sim [ Nio

Se a resposta for MAQ, qual o motivo pelo qual ndo tomou o medicamenta?

Dia: __ /1 __ 1

Vocé tomou o medicamento hoje?  Sim O Néo

Se a resposta for NAQ, qual o motivo pelo qual ndo tomou o medicamento?

Teve evacuacdo? O Sim O Mio

Se arespostafor SIM, deacordo com a Escala de Eristol” marque o item que
mais se aproxima de como se apresentaram as suas fezes:

EDICIICY)

Houve mais de uma evacuacdo?
 Mdo  Sim Quantas? Tipo?
Teve esforco evacuatorio? O Muito O Pouco O Mao

Tevesensaciodeevacuacioincompleta, ou seja, mesmo apds ter feito cocd
permanecel com vontade? [ Muita T Pouca T Nio

Tevesensacio defezes que ndo conseguiam passar, que estavam trancadas ou
presas? O Muita © Pouca  Nao

Foi necessariofazer manobras manuais como usaro dedo para auxiliarna saida
das fezes? OJ Sim O Néo

Fez exercicios fisicos?
Z Mdo T Sim Quanto tempo?

Fez alguma alteraciio na dista alimentar ou tomou algum outro medicamento?
I Ndo 2 Sim Qual?

Teve evacuacdo? O Sim O Nio

Se arespostafor SIM, deacordeo com a Escala de Bristol” marque o item que
mais 5e aproxima de como s5e apresentaram as suas fezes:

) (o) (o) (=) (=) (=

=) (-

T 6 TIFCY 7

TR & TIFC) o TP &

Houve mais de uma evacuacio?
Mo O Sim Quantas? Tipo?
Teve esforco evacuatdrio? C Muito O Pouco O Néo

Tevesensacdodeevacuacioincompleta, ou s8ja, mesmo apés ter feito cocd
permaneceu com vontade? O Muita T Pouca [ Néo

Teve sensacio defezes que ndo conseguiam passar, que estavam trancadas ou
presas? O Muita Z Pouca Mo

Foinecessariofazer manobras manuais comousaro dedo para auxiliarna saida
das fezes? OJ Sim O MNéo

Fez exercicios fisicos?
C Mo  Sim Quanto tempo?

Fez alguma alteracio na dista alimentar ou tomou algum outro medicamento?
T Ndo [ Sim Qual?

Sentiu algo de diferente que gostaria de nos relatar, sentiv alguma dor, houve
alguma melhora ou piora? Descreva com suas palavras.

Sentivalgo de diferente que gostaria de nos relatar, sentiv alguma dor, houve
alguma melhora ou piora? Descreva com suas palavras.
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APENDICE C - Termo de consentimento livre e esclarecido

Vocé esta sendo convidado (a) para participar, como voluntario, da pesquisa: Efeitos da
suplementacio com probidticos sobre a funcdo intestinal em mulheres adultas. Apos ser
esclarecido (a) sobre as informagdes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo, assine ao
final deste documento, que estd em duas vias, uma delas é sua e a outra ¢ do pesquisador
responsavel. Em caso de recusa vocé nao tera nenhum prejuizo em sua relagdo com o pesquisador
ou com a instituicdo que recebe assisténcia. Em caso de duvida vocé pode procurar o Comité de
Etica em Pesquisa CAAE: 59016616.1.0000.5541 do Hospital Universitario Julio Miiller- UFMT-
pelo telefone (65) 3615-7254 sob coordenacdo da prof. Dr®. Shirley. O objetivo deste estudo ¢
analisar se a terapia com o probidtico versus placebo tem a capacidade de mitigar a constipacao,
sintomas e frequéncia de evacuacdo. Sua participagdo nesta pesquisa consistird em responder a
questionarios e ingerir uma dose didria de placebo ou probidtico durante 30 dias na fase piloto ou
15 dias durante o estudo principal. Nao ha riscos relacionados com sua participagdo na pesquisa,
pois, ndo tem procedimentos invasivos. Os beneficios para voc€ enquanto participante da pesquisa,
sao melhora da fung¢ao intestinal e melhora da qualidade de vida. Os dados referentes a sua pessoa
serdo confidenciais e garantimos o sigilo de sua participagdo durante toda pesquisa, inclusive na
divulgacdo da mesma. Os dados ndo serdo divulgados de forma a possibilitar sua identificacao,
estes serdo arquivados em banco de dados sem identificar seu nome. Vocé receberd uma copia
desse termo onde tem o nome, telefone e enderego do pesquisador responsavel, para que vocé possa
localiza-lo a qualquer tempo. Seu nome ¢: Carlos Alexandre Fett - Fone: (065) 9965-7781. End.:
Av. Fernando Corréa. NAFIMES da Faculdade de Ed. Fisica, Nucleo de educagdo Fisica, UFMT.
F:3615-8836/ da UFMT.

Considerando os dados acima, CONFIRMO estar sendo informado por escrito e verbalmente dos
objetivos desta pesquisa e em caso de divulgagdo por foto e/ou video AUTORIZO a publicagao.

Eu ,
idade: SeX0: Naturalidade: portador(a) do documento RG
N ,declaro que entendi os objetivos, riscos € beneficios de minha

participacdo na pesquisa e concordo em participar.

Assinatura do participante

Assinatura do pesquisador principal:
Testemunha™:
(*Testemunha so6 ¢ exigido caso o participante nao possa por algum motivo, assinar o termo.)

Cuiaba-MT,  de de 2017.
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ANEXO A - Questionario Avaliacio da Qualidade de Vida do Paciente com Constipacio ou

PAC-QOL (Patient Assessment of Constipation Quality of Life Questionnaire)

PAC-QOL ©
AVALIACAO DA PRISAO DE VENTRE DO PACIENTE

As perguntas abaixo tém por objetivo medir o impacto que a prisao de ventre teve em seu dia a dia
durante as altimas 2 semanas. Por favor, para cada pergunta faca um X no quadradinho da reposta
adequada.

As perguntas abaixo indagam sobre

a intensidade de seus sintomas. Até | Nem um Um Moderada | Bastante | Extrema
que ponto, nas ultimas 2 semanas... pouco pouco -mente -mente
0 2 3 4
1
1. vocé se sentiu inchado(a) a ponto ] ] Ll O] O]
de pensar que iria explodir?
2. vocé se sentiu pesado(a) devido a ] L] L] O O
sua prisdo de ventre?
As proximas perguntas indagam Em Poucas | Algumas | Na maior | O tempo
sobre o efeito da prisiao de ventre nenhum vezes vezes parte do todo
em seu dia a dia. O quanto, nas momento tempo
ultimas 2 semanas... 0 1 2 3 4
3. vocé ndo se sentiu muito bem ] ] L] O] O]
fisicamente?
4. vocé sentiu necessidade de ] ] L] ] ]
evacuar mas nao conseguiu?
5. vocé tem se sentido pouco a ] ] Ll Ll L]
vontade ao estar com outras
pessoas?
6. vocé tem comido cada vez menos ] ] L] L] L]

pelo fato de ndo conseguir
evacuar?
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As proximas perguntas indagam

sobre o efeito da prisdo de ventre Nem um Um Moderada | Bastante | Extrema-
em seu dia a dia. Até que ponto, nas | pouco pouco -mente mente
ultimas 2 semanas... 0 2 3 4
1
7. vocé precisou ter cuidados com L] ] ] ] O]
relagdo ao que vocé come?
8. seu apetite diminuiu? L] L] L] O O
9. vocé tem estado preocupado(a) Ll ] ] ] ]
por ndo ter podido escolher o que
comer (por exemplo, em casa de
amigos)?
10. vocé tem se sentido sem graga por L] ] ] ] ]
ficar muito tempo no banheiro
quando esté fora de casa?
11. vocé tem se sentido sem graga por Ll ] ] ] L]
ter que ir ao banheiro muitas
vezes quando esté fora de casa?
12. vocé tem estado preocupado(a) Ll ] ] ] L]
por ter que mudar sua rotina
diaria (por exemplo, ao viajar, ao
ficar fora de casa)?
As perguntas abaixo indagam sobre Em Poucas | Algumas | Na maior | O tempo
como voceé se sente. O quanto, nas nenhum vezes vezes parte do todo
ultimas 2 semanas... momento tempo
0 1 2 3 4
13. vocé se sentiu irritado(a) devido Ll ] ] ] L]
ao seu estado?
14. vocé se sentiu chateado(a) com o [] [] [] [] ]
seu estado?
15. vocé ndo conseguiu parar de [] [] [] [] ]
pensar no seu estado?
16. vocé se sentiu estressado(a) com o [] [] [] [] ]
seu estado?
17. vocé tem se sentido sem animo Ll ] ] L] L]
devido ao seu estado?
18. voceé sentiu que sua situacdo L] L] L] O O

estava sob controle?
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As perguntas abaixo indagam sobre

como voce se sente. Até que ponto, Nem um Um Moderada | Bastante | Extrema-
nas ultimas 2 semanas... pouco pouco -mente mente
0 2 3 4
1
19. vocé tem estado preocupado(a) L] ] ] ] O]
pelo fato de ndo saber quando
vocé conseguira evacuar?
20. vocé tem estado preocupado(a) Ll ] ] ] ]
pelo fato de ndo conseguir
evacuar quando vocé precisa?
21. vocé tem estado cada vez mais Ll ] ] ] ]
aborrecido(a) pelo fato de nao
conseguir evacuar?
As perguntas abaixo indagam sobre_ Em Poucas | Algumas | Na maior | O tempo
sua vida com prisio de ventre. O nenhum vezes vezes parte do todo
quanto, nas ultimas 2 semanas... momento tempo
0 1 2 3 4
22. vocé tem ficado com medo de que L] ] ] ] ]
seu estado piore?
23. vocé sentiu que seu corpo nio Ll ] ] ] L]
esta funcionando bem?
24. vocé tem evacuado menos vezes Ll ] ] L] L]
do que vocé gostaria?
As perguntas abaixo indagam sobre
0 quanto vocé tem estado Nem um Um Moderada | Bastante | Extrema-
satisfeito(a). Até que ponto, nas pouco pouco -mente mente
ultimas 2 semanas... 0 2 3 4
1
25. vocé tem estado satisfeito(a) com [] [] [] ] ]
o numero de vezes que vocé
evacua?
26. vocé tem estado satisfeito(a) com [] [] [] ] ]
a regularidade com que vocé
evacua?
27. vocé tem estado satisfeito(a) com Ll ] ] ] ]
o funcionamento do seu intestino?
28. vocé tem estado satisfeito(a) com Ll ] ] ] ]

0 seu tratamento?
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ANEXO B - Questionario Internacional de Atividade Fisica ou IPAQ (International
Physical Activity Questionnaire)

Nos queremos saber quanto tempo vocé gasta fazendo atividade fisica em uma semana
NORMAL. Por favor responda cada questido mesmo que considere que nio seja ativo. Para
responder considere as atividades como meio de transporte, no trabalho, exercicio e esporte.

la. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades LEVES ou MODERADAS
por pelo menos 10 minutos, que facam vocé suar POUCO ou aumentam LEVEMENTE sua
respiracao ou batimentos do coracdo, como nadar, pedalar ou varrer:

(a) dias por SEMANA

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

Ib. Nos dias em que vocé faz este tipo de atividade, quanto tempo vocé gasta fazendo essas
atividades POR DIA?

(a) horas minutos

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

2a . Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades VIGOROSAS por pelo menos
10 minutos , que fagcam vocé suar BASTANTE ou aumentem MUITO sua respiragao ou
batimentos do coragdo, como correr e nadar rapido ou fazer jogging:

(a) dias por SEMANA

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

2b. Nos dias que voce faz este tipo de atividades quanto tempo vocé gasta fazendo essas atividades
POR DIA?

(a) horas minutos

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

ATIVIDADE FISICA NO TRABALHO
la.Atualmente vocé trabalha ou faz trabalho voluntario fora de sua casa?

Sim () Nao ()
1b. Quantos dias de uma semana normal vocé trabalha?
dias
Durante um dia normal de trabalho, quanto tempo vocé
gasta:
Ic . Andando rapido: horas minutos
1d. Fazendo atividades de esfor¢co moderado como subir escadas ou carregar pesos leves:
horas minutos

le. Fazendo atividades vigorosas como trabalho de constru¢do pesada ou trabalhar com enxada,
escavar:
horas minutos

ATIVIDADE FiSICA EM CASA
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Agora, pensando em todas as atividades que vocé tem feito em casa durante uma semana normal:
2a . Em quantos dias de uma semana normal voce faz atividades dentro da sua casa por pelo menos
10 minutos de esfor¢o moderado como aspirar, varrer ou esfregar:
(a) dias por SEMANA
(b) Nao quero responder
(c) Nao sei responder
2b. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo vocé gasta fazendo essas atividades
POR DIA?
horas minutos
2c. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades no jardim ou quintal por pelo
menos 10 minutos de esfor¢o moderado como varrer, rastelar, podar:
(a) dias por SEMANA
(b) Nao quero responder
(c) Nao sei responder
2d. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo vocé gasta POR DIA?
horas minutos
2e. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades no jardim ou quintal por pelo
menos 10 minutos de esforco vigoreso ou forte como carpir, arar, lavar o quintal:
(a) dias por SEMANA
(b) Nao quero responder
(c) Nao sei responder
2f. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo vocé gasta POR DIA?
horas minutos

ATIVIDADE FiSICA COMO MEIO DE TRANSPORTE
Agora pense em relagdo a caminhar ou pedalar para ir de um lugar a outro em uma semana normal.
3a. Em quantos dias de uma semana normal vocé caminha de forma rapida por pelo menos 10
minutos para ir de um lugar para outro? (Nao inclua as caminhadas por prazer ou exercicio)
(a) dias por SEMANA
(b) Nao quero responder
(c) Nao sei responder
3b. Nos dias que vocé caminha para ir de um lugar para outro quanto tempo POR DIA vocé gasta
caminhando? (Nao inclua as caminhadas por prazer ou exercicio)
horas minutos

3c. Em quantos dias de uma semana normal vocé pedala rapido por pelo menos 10 minutos para ir
de um lugar para outro? (Nao inclua o pedalar por prazer ou exercicio)
(a) dias por SEMANA
(b) Nao quero responder
(c) Nao sei responder
3d. Nos dias que vocé pedala para ir de um lugar para outro quanto tempo POR DIA vocé gasta
pedalando? (Nao inclua o pedalar por prazer ou exercicio)

horas minutos
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RESUMO

Introducao: A constipagdo intestinal ¢ caracterizada pela defecacdo insatisfatoria, infrequéncia,
sintoma de evacuagdo incompleta ou dificuldade na passagem das fezes. Ocorre frequentemente
em mulheres impactando na qualidade de vida. O objetivo deste, foi analisar o efeito da terapia
com o probidtico contendo 2 géneros e 5 espécies de bactérias versus placebo na qualidade de vida
em mulheres universitarias com constipagao intestinal.

Métodos: Ensaio clinico de tratamento duplo-cego e randomizado controlado, paralelo, com dois
bragos, sendo grupo experimental probidtico (n=32) e grupo controle placebo (n=31). Foram
selecionadas mulheres universitarias de 20 a 40 anos de idade que se autorrelataram sofrer de
constipagdo intestinal através dos critérios de Roma III. Aplicou-se os questionarios
sociodemografico, Patient Assessment of Constipation-Quality of Life (PAC-QOL) e International
Physical Activity Questionnaire (IPAQ) e medidas antropométricas. A intervencao ocorreu durante
30 dias na fase piloto e 15 dias na fase do estudo principal. Na andlise estatistica foi utilizado o
teste de Shapiro-Wilk, de Mann-Whitney e o teste t de student pareado e calculou-se a estimativa
do efeito de tratamento com risco relativo (RR), redugao absoluta do risco (RAR), redugao relativa
do risco (RRR), nimero necessario para tratar NNT e odds ratio (OR).

Resultados: O grupo experimental obteve melhora da qualidade de vida em 23% (RAR=23% e
p<0,01) e a satisfagdo foi de 87% (RAR=87% e p<0,01) de acordo com o PAC-QOL. Para o
tratamento, foi necessario tratar NNT= 4,35 mulheres constipadas a fim de evitar o agravo da
qualidade de vida de 1 dessas mulheres. Ainda, a cada NNT=1,14 mulheres tratadas, uma ficou
satisfeita. O grupo controle apresentou aumento dos desconforto fisico e desconforto psicossocial
quando praticaram atividade fisica de nivel vigoroso.

Conclusdes: O uso de suplementos com variedade de bactérias probioticas demonstrou ser efetiva
e reduziu o desconforto fisico e preocupacdes com a satde. Entretanto, as universitarias que
praticavam atividade fisica vigorosa € que ndo suplementaram com probioticos, o desconforto
fisico e desconforto psicossocial aumentaram. Em suma, a suplementagdo com probiodticos
promoveu impacto positivo na qualidade de vida de mulheres universitarias constipadas. Assim, se
adotar mudanga no estilo de vida, podera beneficiar ainda mais a funcao intestinal.
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INTRODUCAO

A constipacao intestinal (CI) ¢ definida como defecacdo insatisfatoria, infrequente,
caracterizada por dificuldade na passagem das fezes, com aspectos endurecidos ou sensagdo de
evacuagao incompleta, que pode ocorrer isolada ou secundariamente a outras comorbidades [1].
Por isso, gera enorme custo nos cuidados de saude, sendo a queixa digestiva mais comum na
populagdo geral. Em 2009, foi estimado que a constipacao funcional representava 3,17 milhdes de
visitas a centros médicos nos Estados Unidos [2].

A prevaléncia de constipacdo intestinal varia de acordo com o regido geografica,
estimando-se entre 5% a 20% da populacao geral [3] da qual 14% sao adultos, sendo mais frequente
em mulheres [4][5][6][7]. A constipacdo tem importante impacto sobre a qualidade de vida [8]
semelhante a outras doencas cronicas “mais graves”’, como diabetes, osteoatrite, artrite reumatoide
[9]. A etiologia da CI ¢ multifatorial, entretanto, trés fatores t€ém sido amplamente atribuidos a ela:
ingesta insuficiente de fibra dietética, de liquidos e exercicio fisico [10][11][12].

O intestino humano contém uma comunidade densa e complexa de bactérias que nele
habitam permanentemente [13] e desempenham papel fundamental na saude e em vérias atividades
fisiologicas do hospedeiro, incluindo a mobilidade intestinal [14]. Quando administradas em
quantidades suficientes sdo denominadas bactérias probidticas e, ao atingir o intestino no estado
ativo, exercem efeitos positivos para a saude [15], melhorando a flora intestinal do célon [16].

Existem diversos mecanismos de agdo pelos quais os probidticos podem melhorar a
constipacao funcional [17]. Primeiro, os probioticos modificam a microbiota gastrointestinal, que
¢ conhecida por estar alterada na constipagdo [18]. Em segundo lugar, os metabolitos probioticos
podem alterar a fun¢do intestinal, incluindo sensacao e motilidade [19][20]. Em terceiro lugar,
alguns probiodticos aumentam a produgao de lactato e acidos graxos de cadeia curta, [18] reduzindo
o pH luminal, melhorando o peristaltismo do célon e assim, encurtando o tempo total de transito
intestinal [12].

Além da microbiota residente, varias bactérias passam transitoriamente pelo intestino
como consequéncia da alimentagdo. Dieta ndo saudavel (rica em gordura e frutose, e baixa em
fibra) leva a deficiéncia da fun¢do de barreira do intestino e, portanto, a translocagdo de endotoxina
isto &, lipopolissacarideo, no hospedeiro, desencadeando inflamacao e instalagdo de doencas [12].

Conforme a natureza das atividades académicas, profissionais e habitos de vida das



60

universitarias, o colon torna-se ambiente desfavoravel para proliferacdo das bactérias benéficas
residentes no intestino, principalmente no intestino delgado [21]. De acordo com as diretrizes da
Organizagdo Mundial da Satde, a nutricdo das mulheres precisa ser melhorada, pois ingerem
alimentos com poucas fibras [22][7]. Assim, sdo necessarias variedades de espécies probioticas
para que haja melhor absor¢ao de nutrientes e manutencao da fun¢do intestinal [13][14][20].

Alguns estudos comprovam que a suplementacdo com probidticos resultam em beneficio
clinicamente relevante na frequéncia de evacuacdo e [21] pode ser um fator imprescindivel no
equilibrio e manutencao da satide [16]. Portanto, a regulacdo do ambiente intestinal pode ser nova
estratégia de terapia para constipagao intestinal [20]. Porém, poucos estudos intervencionais foram
realizados com variedades de espécies probidticas em mulheres com constipagdo e seu impacto
sobre a qualidade de vida. Ainda, estudos apontam que a inatividade fisica contribui para
desenvolvimento da constipacao [23][24], entretanto, os estudos mais recentes sdo controversos e
aplicados em homens atletas [25][26].

Sendo assim, o objetivo do presente estudo foi analisar o efeito da terapia com o probiotico
contendo multicepas versus placebo na qualidade de vida em mulheres universitdrias com

constipagdo intestinal.

METODOS

Desenho do estudo e participantes

Este estudo foi feito em um unico centro, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo.
Para o desenvolvimento do mesmo, foram estabelecidas duas fases de intervengdo: piloto e
principal. Na fase piloto foram recrutadas 40 mulheres e na fase principal foram recrutadas 180
mulheres. Todas eram estudantes da Universidade Federal de Mato Grosso que autorrelatavam
sofrer de constipagdo intestinal conforme critérios de Roma III. A fase piloto permitiu treinar a
equipe quanto aos métodos e corrigir falhas das coletas de dados.

O recrutamento das voluntarias foi realizado pessoalmente nas salas de aula e nos espagos
comunitarios da universidade. As mesmas, foram numeradas e divididas aleatoriamente em grupo
experimental probidtico (GE) e grupo controle placebo (GC). A alocagdo do grupo (GE) e (GC)

foi mascarada dos pesquisadores e dos sujeitos da pesquisa. A embalagem do probiotico foi
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identificado como letra “A” e placebo foi identificado como letra “B”. Estas informacdes foram
anotadas e lacradas em um envelope que foi aberto somente no final do estudo. Portanto, nem as
participantes nem os pesquisadores estavam cientes das alocagdes dos grupos de tratamento.

Foram incluidas no estudo as mulheres que tinham entre 20 a 40 anos que se autorrelatavam
sofrer de constipacdo intestinal, comprometidas a manterem a mesma dieta e rotina de exercicio
fisico e que assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido. Foram excluidas do estudo as
mulheres gestantes, hipertensas, diabéticas, com cancer, aquelas que usaram antibioticos ou
laxantes trés semanas anteriormente. Na andlise final foram excluidas as mulheres universitarias
que interromperam o protocolo de tratamento por um dia.

As mulheres da fase piloto receberam 30 sachés com probidtico ou placebo e ingeriram
durante 30 dias e as mulheres da fase principal receberam 15 sachés para uso durante 15 dias, com
orientacdo para diluir o suplemento em agua. O tempo de suplementacdo foi reduzido, pois, em
alguns estudos a frequéncia evacuatoria e consisténcia das fezes resultaram em mudanca
significativa a partir segunda semana de suplementacdo [21]. As mulheres foram aconselhadas a
manterem o habito alimentar, estilo de vida, atividades fisicas e evitar consumir novas drogas e
suplementos sem aviso prévio do pesquisador. Os sachés de probiodticos continham amido de milho
modificado (SFE6131) capsul FGDO0100 dextrina, 10° Unidades Formadoras de Coldnia (UFC) de
Bifidobacterium lactis (BL 04), 10° UFC de Bifidobacterium bifidum (Bb-06), 10° UFC de
Lactobacillus acidophilus (La-14), 10° UFC de Lactobacillus casei (Lc-11), 10° UFC de
Lactococcus lactis (LL-23). Os sachés de placebo continham maltodextrina (MR1920) de 3mg. A
maltodextrina foi escolhida como placebo porque ¢ um carboidrato facilmente absorvido e
fermentado por bactérias colonicas e ndo interfere na ecologia microbiana do trato gastrointestinal,
ou no metabolismo da fun¢@o do intestino [27]. Os sachés de probidtico e placebo eram idénticos
em sabor, odor e aparéncia semelhantes e embalados em sacos pouch. O controle do experimento
foi realizado através do didrio de acompanhamento, com mensagens de lembretes enviados aos
grupos de WhatsApp© (elaborados a cada 20 pessoas) e telefonemas.

Mensuracgoes e coleta de dados

Primeiramente, foi aplicado o questionario critérios de Roma III para selecionar as
voluntarias constipadas. Primeiramente, foi aplicado o questionario critérios de Roma III para

selecionar as voluntarias constipadas. A avaliagcdo deste critério, consistiu em que o paciente que
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tenha dois ou mais dos sintomas do ROMA III presentes por pelo menos 3 més, nos ultimos seis
meses, caracterizando a presenga de constipagdo intestinal. O critério foi considerado positivo
quando atingiu os pontos de corte: esfor¢co evacuatdrio em mais de 25% das evacuagdes; sensagao
de evacuacdes incompletas em mais de 25% das evacuacdes; fezes endurecidas ou grumosas maior
que 25% das evacuagdes; menos de trés evacuacdes por semana; sensacao de obstrugdo de saida
maior que 25% das evacuagdes; manobras manuais facilitadoras de evacuagao em mais de 25%
das evacuagdes; fezes macias podem estar presentes, apenas se em uso de laxativos [28][29].

Posteriormente, foram aplicados trés questiondrios antes e apos a intervencao. O primeiro,
foi elaborado e continha informagdes dos dados pessoais, medidas antropométricas, uso de
medicamentos, inclusive facilitadores de evacuagdo, enfermidades pregressas e atuais, consumo de
liquidos e o recordatorio de frequéncia alimentar [30].

O segundo questiondrio, validado, Questionario Avaliacdo da Qualidade de Vida do
Paciente com Constipagdo/Patient Assessment of Constipation-Quality of Life (PAC-QOL),
consiste em 28 itens agrupados em 4 subescalas: desconforto fisico (questoes 1 a 4), desconforto
psicossocial (questdes 5 a 12), preocupacdes (13 a 23), e satisfacdo do tratamento (questdes 24, e
as reversas 25 a 28). As pontuagdes foram elaboradas em uma escala Likert de 5 pontos, 0
(nada/nunca) para 4 (extremamente/sempre) calculados pela média. Assim, a menores pontuagdes
das questdes 1 a 23 refletiram melhora da qualidade de vida e maiores pontuagdes nas questdes
24 a 28, maior satisfagdao quanto a saude e tratamento recebido [31].

O terceiro, Questionario Internacional de Atividade Fisica/International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ), validado, foi aplicado apenas na fase principal e € uma ferramenta eficaz
na mensuracgao dos niveis de atividade fisica, contendo informagdes sobre a duragdo e frequéncia,
classificadas por intensidades leves, moderadas e vigorosas, realizadas nos ultimos sete dias [32].
Este estudo utilizou a versao curta validado no Brasil proposto por Matsudo et al. (2001)[33].

O peso corporal foi medido com balanca (modelo G-Tech®) com 0,05 kg de precisao e
capacidade de 180 kg. Altura foi medida usando estadiometro (Sanny®) com 0,1 cm de precisao,
sem sapatos e roupas minima. O indice de massa corporal (IMC) foi calculado dividindo o peso

corporal (quilogramas) por altura (metros) ao quadrado [34].

Analise estatistica
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Os dados foram testados quanto a sua distribuicdo pelo teste de Shapiro-Wilk, na fase
piloto, e Kolmogorov-Smirnov, na fase principal. Para as distribuigdes ndo paramétricas foi
utilizado o teste de Teste de Mann-Whitney para as amostras ndo pareadas e o teste de Wilcoxon
para as amostras pareadas. Para as distribui¢des normais, foi utilizado o teste t Student ndo pareado
quando comparados intergrupo, ou o teste t de Student pareado para andlise intragrupo. Foi
realizado o delta (momento final — momento inicial) para comparar a magnitude de mudanca entre
0S grupos.

Para analisar o efeito do tratamento utilizou-se os dados do PAC-QOL. Quando resultado
do delta das questdes 1 a 24 foram menores que zero, significou melhora e quando maiores que
zero significou piora. A mesma logica foi utilizada para as questdes 25 a 28, porém, como sao
reversas, adotou-se o critério de que delta maior que zero significou melhora e menor, significou
piora. Se o resultado do delta fosse indiferente, desconsiderou-se o dado. Entdo, calculou-se os
possiveis efeitos da intervencdo nos grupos tratado (experimental) e controle (placebo) com:
reducdo absoluta do risco (RAR), risco relativo (RR), redugdo relativa do risco (RRR), e razao de
chances (odds ratio=OR) e o numero necessdrio para tratar (NNT), nos grupos tratado
(experimental) e controle (placebo) [35].

Ao comparar os dados de autorrelato do exercicio fisico e nutrigdo em relacao aos dominios
do questionario PAC-QOL, utilizou-se o teste de Kruskal-Wallis. Foi utilizado intervalo de

confianca de 90 e 95% e significancia de 10 e 5%.

RESULTADOS

Disposicao das participantes e camprimento do tratamento de estudo

Na fase piloto foram selecionadas 40 voluntérias, das quais 32 voluntarias fizeram todas as
avaliagdes iniciais, isto €: 16 ingeriram placebo e 16 o probiotico durante 30 dias. Entretanto, 17
mulheres finalizaram o tratamento, sendo 9 do grupo placebo e 8 do grupo probidtico. Na fase do
estudo principal, foram recrutadas 180 e alocadas 102 mulheres em dois bragos. Apds avaliacao,
estas foram randomizadas duplo-cego, sendo que 52 ingeriram probiotico e 50 ingeriram placebo
durante 15 dias. Retornaram para reavaliacdo 74 estudantes, sendo 37 em cada grupo. Porém, o

braco do grupo experimental finalizou com 32 mulheres e o brago do grupo controle com 31 (figura



1). As perdas dos dados foram devidas ao abandono do tratamento, auséncia de

reavaliagao, e exclusdo de dados na analise final.
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64
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Figura 1. Diagrama de fluxo para ensaios controlados randomizados individuais de tratamentos ndo farmacolégicos.

CONSORT [36].

Na fase piloto, o PAC-QOL apresentou diferenca estatistica favoravel ao grupo

experimental em seis questoes, distribuidas nos trés primeiros dominios, com escore total indicando

melhora da qualidade de vida (tabela 1).
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Tabela 1. Analise estatistica das questdes do PAC-QOL na fase piloto

Pré-intervencao Pos-intervencao
Coef. Coef. Red. Reducio p
Var  Grupo MédiazDP Var. Média=DP Var. (#) (%) valor

Q4 Probidtico  2,88+0,99  34,50%  1,75+0,89  50,70%  -1,13  -39,10% 0,04
Placebo 3+0,87 28,90%  2,11£1,05 49,90%  -0,89  -29,60% 0,04

Q5 Probiodtico 3+1,31 43,60%  1,25+1,16  93,20%  -1,75  -58,30% 0,01
Placebo 1,33+1,58  118,60%  1,44+1,59 110,10% 0,11 8,30% 0,96

Q10 Probidtico  2,63+1,3 49,60%  0,88+1,13  128,70% -1,75  -66,60% 0,01
Placebo 1,67+1,41  84,90%  1,44+1,59 110,10% -0,22  -13,30% 0,71

Q13 Probidtico  3,25+0,89  27,30% 2+1,2 59,80%  -1,25  -38,40% 0,04
Placebo 2+1,66 82,90%  2,22+1,39  62,70% 0,22 11,10% 0,78

Q15 Probidtico  2,63+1,06  40,40% 1+1,41 141,40% -1,63  -61,90% 0,02
Placebo 1,890+1,69  89,50%  1,44+1,59 110,10% -0,44  -23,50% 0,49

Q16 Probidtico  2,88+0,99  34,50%  0,88+1,36  155,00% -2 -69,50% 0,00
Placebo 2,33+1,66  71,10%  1,89+1,62  85,50%  -0,44  -19,00% 0,52
Probidtico  37+10,9 29,50%  20,8+9,16  43,90% -16,13  43,50% 0,00
Placebo 34£16,61  48,90%  26,7+19,31 72,10%  -7,22 21,20% 0,33

Dados representados pela média; Dp=desvio padrdo; Var=varidveis; Coef. var.=coeficiente de variagdo;
Red.=reducdo; teste de Mann-Whitney.

Total

As caracteristicas dos grupos do estudo principal foram semelhantes em nivel basal e apos

intervencao, embora as idades apresentaram diferengas significativas (tabela 2).

Tabela 2. Caracteristicas do estudo principal pré e pos-interven¢do das mulheres universitarias

Variaveis Prob'i(’)tico Plaf:ebo p valor
M¢édiatDP MédiatDP
Fisicas
Idade (anos) 27,15+ 5,52 24,38+ 5,41 0,05
Altura (cm) 163,14 £0,05 162,67+ 0,05 0,74
Peso (kg) pré 67,71£11,58 64,13+13,80 0,27
Peso (kg) pos 67,73£11,69 64,15+13,61 0,27
IMC (kg/m?) pré 25,39+3,87 24,124+4,39 0,23
IMC (kg/m?) pds 25,40+3,96 24,13+ 4,33 0,23

Dados representados pela média + desvio padrdo; IMC= indice de massa corporal; teste t de Student.

Os habitos alimentares e o uso de anticoncepcionais ndo interferiram na fungao intestinal

apos a intervencao (tabela 3).
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Tabela 3. Analise dos habitos alimentares e uso de medicamentos do estudo principal no pos-
intervenc¢ao das mulheres universitarias

Hébitos

alimentares e uso  Logit Logit Logit Logit Logit

de medicamento 5(0/5) pwvalor 4(1/5) pvalor 3(2/5) pvalor 2 (3/5) pvalor 4 (4/5) p valor
Ingesta de liquidos -0,71 0,478 -0,80 0,423 -1,06 0,289 -0,31 0,755 -0,14 0,893
Fumante -1,27 0,203 -1,01 0,311 -0,00 0,100 -0,00 1,000 -0,56 0,577
Ingesta de alcool -0,00 0,997 -0,00 0,997 -0,00 0,997 -0,00 0,997 -0,00 0,997
Uso de

anticoncepcional -0,27 0,790 -0,76 0,448 -0,09 0,928 -0,32 0,747 -0,34 0,734
Numero de

refei¢des por dia -0,06 0955 -0,23 0817 -0,23 0,815 -0,19 0,849 -0,13 0,895

Dados representados por logit multinomial. Sig=significancia: * Sig a 10% ** sig 5% *** sig 1%.

Apbs a suplementacdo, o grupo probidtico apresentou menor desconforto fisico em
relacdo aos sintomas de constipagdo (p=0,080) e menor preocupagdo com seu estado de satde
(p=0,000). Ou seja, os escores totais dos dominios desconforto fisico, psicossocial e preocupagao
do grupo experimental apresentou menor insatisfagdo (p=0,000). Portanto, o grupo probidtico
resultou em maior satisfagdo em sua satde e tratamento (p=0,000) em relagdo ao grupo controle
(tabela 4).

Tabela 4. Efeito do estudo principal pos intervengdo com suplemento segundo os dominios
do questiondrio PAC-QOL nas mulheres universitarias

Placebo Probidtico Teste Mann-  p- .
PAC-QOL . S
Q Média+DP Med. Média+DP Med. Whitney (Z) valor %

1. Desconforto

Fisico -0,54 +1,01 -0,5 -1,05+1,04 -1,25 -1,752 0,08 *
Psicossocial -0,54+0,61 -0,38 -0,64+0,76 -0,63 -0,487 0,62 ns
Preocupacao 0,02 + 0,53 0 -1,18 £ 0,75 -1 -5,856 0,00  H*
2. Total -0,27+0,48 -0,22 -0,97+0,65 -0,87 -4,382 0,00  H*
3. Satisfagdo  -0,53+0,66 -0.4 1,10 £ 0,69 1 -6,173 0,00 A

Valores representados pela média + desvio padrao, Sig=significancia: * Sig a 10% ** sig 5% *** sig 1%.

Observa-se que o grupo placebo apresentou risco atribuivel (RA) de 23% nas questdes 1
a 24 e 87% nas questdes 25 a 28, enquanto que o grupo probidtico ndo apresentou risco atribuivel
em nenhuma das questdes. O grupo probidtico ndo apresentou risco atribuivel em nenhuma das
questdes. A estimativa do efeito do probidtico sobre a qualidade de vida de mulheres com
constipagdo intestinal, pode ser expressa a partir de: redugdo absoluta de risco (RAR), que ¢ a

diferenca da piora entre o grupo controle e o grupo tratado, resultando em 23% nas questdes 1 a
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24, e 87% nas questdes 25 a 28. Assim, o grupo tratado apresentou risco relativo (RR) de piora de
0% em relacao ao grupo controle, tratando-se de intervencao benéfica. A reducao relativa do risco
(RRR), também conhecida como eficacia, significa que a suplementacdo com probidtico
possibilitou redugdo de piora da qualidade de vida de 100%. O niimero necessario para tratar
(NNT), significa que serd necessario tratar 4,35 pacientes constipadas para evitar a piora da
qualidade de vida, ou seja, a cada 4,35 pacientes tratadas, um agravo da qualidade de vida ¢
prevenida. E, a cada 1,14 dessas pacientes tratadas, uma para sentirem-se satisfeitas com seu
tratamento. A razao de chance (OR) de piorar no grupo tratado ¢ 0 em relagdo ao grupo controle

(tabela 5).

Tabela 5. Estimativa do tamanho do efeito do tratamento do estudo principal segundo o
questiondrio PAC-QOL nas mulheres universitarias

Variaveis Melhora Piora Total RA RAR RR RRR NNT OR

Questdes 01-24
Placebo | 23 (76,6%) 7 (23,3%) 30 23%
Probidtico| 31 (100%) 0 (0%) 31 0%
Questoes 25-28
Placebo| 4(12,9%) 27(87,0%) 31 87%
Probidtico| 29 (100%) 0 (0%) 29 0%

23% 0% 100% 4,35 1

87% 0% 100% 1,14 1

Effect size: RA=risco atribuivel; RAR=redugdo absoluta de risco; RR=risco relativo; RRR=redugao relativa de risco;
NNT=numero necessario para tratar; odds ratio: OR=razao de chances; total corresponde ao nimero de mulheres que
apresentaram mudanca ap6s andlise do delta.

Efeitos da frequéncia da ingesta de alimentos pobres e ricos em fibras e dos niveis de atividade

fisica sobre os dominios do questionario PAC-QOL

Durante o estudo, foi orientado as participantes ndo mudarem o nivel de atividade fisica
ou consumo de alimentos entre os grupos de estudo. Os principais fatores que influenciam a fungado
intestinal, nivel de atividade fisica, frequéncia alimentar e hidratacdo, foram analisados
comparando os escores pos-intervencao.

Os alimentos do recordatorio de frequéncia alimentar foram categorizados como poucas
fibras e ricos em fibras alimentares. E foram classificados como: nunca, eventual, frequente e
diario; sendo representados pelos valores da frequéncia pela letra “f” do més em que as
participantes ingeriram determinado alimento. Nota-se que o grupo controle quando nunca ingeriu

alimentos ricos em fibras associou com desconforto fisico. Mas o grupo experimental quando



Tabela 6. indices médios da escala do PAC-QOL influenciado pela frequéncia da ingesta do tipo de afifnento
apos intervencao nas mulheres universitaria

Indicadores Indices médios das subescalas do PAC-QOL
Alimentacdo Desconforto Desconforto Preocupacoes Satisfacao Q24-
fisico Q1-Q4 psicossocial Q5-Q12 Q13-Q23 Q28
Placebo Poucas Com Poucas Com Poucas Com Poucas Com
fibras fibras fibras fibras fibras fibras fibras fibras
Nunca (f=4) 1,31 1,54 0,91 0,84 2,16 1,95 1,65 1,60
(1,07) (0,92) (0,79) (0,78) (0,84) (0,70) (0,19) (0,24)
Eventual (f=68) 1,25 0,97 0,64 0,49 1,67 1,54 1,58 1,66
(0,96) (0,87) (0,64) (0,57) (0,71) (0,67) (0,40) (0,46)
Frequente (£=30) 1,12 1,02 0,43 0,49 1,58 1,43 1,61 1,42
(1,01) (0,96) (0,53) (0,48) (0,77) (0,78) (0,52) (0,54)
Didrio (f=22) 0,84 1,52 0,45 0,68 1,34 1,76 1,62 1,56
(0,83) (1,06) (0,56) (0,69) (0,64) (0,79) (0,55) (0,42)
P-valor | 0,33 0,02 0,30 0,49 0,14 0,11 0,96 0,24
Significacao ns ok ns ns ns ns ns ns
Probidtico Poucas Com Poucas Com Poucas Com Poucas Com
fibras fibras fibras fibras fibras fibras fibras fibras
Nunca (£=4) 0,75 0,96 0,31 0,81 0,57 0,94 2,45 2,31
(0,65) (0,88) (0,22) (0,74) (0,25) (0,74) (0,60) (0,49)
Eventual (£=68) 0,86 0,73 0,49 0,46 0,83 0,75 2,19 2,17
(0,84) (0,75) (0,57) (0,58) (0,63) (0,53) (0,61) (0,60)
Frequente (£=30) 0,69 0,66 0,45 0,42 0,82 0,91 2,13 2,16
(0,62) (0,60) (0,61) (0,54) (0,56) (0,66) (0,64) (0,86)
Didrio (f=22) 0,57 0,86 0,28 0,24 0,72 0,78 2,29 2,25
(0,89) (1,00) (0,40) (0,20) (0,54) (0,57) (0,68) (0,54)
P-valor | 0,19 0,85 0,39 0,03 0,88 0,89 0,75 0,77
Significacdo ns ns ns *x Ns ns ns ns

Valores representados pela média + desvio padrdo; IPAQ (International Physical Activity Questionnaire); PAC-QOL (Patient
Assessment of Constipation Quality of Life Questionnaire); f=frequéncia do consumo do tipo de alimento com e sem fibras; teste
de Kruskal-Wallis; teste de K amostras independentes; * Sig 10% ** Sig 5% *** Sig 1%.

nunca ingeriu fibras alimentares associou com desconforto psicossocial (tabela 6).

As classificagcdes do nivel de atividade fisica estdo representadas pelo numero de
participantes e observou-se que o grupo experimental quando praticaram atividade de nivel
moderado apresentou, em relacdo as subescalas do PAC-QOL, houve reducao do desconforto fisico
e preocupacgdes em comparacdo ao grupo controle. Ainda, sentiram-se mais satisfeitas com seu

tratamento quando praticaram atividades de nivel leve e moderado (figura 2).
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Figura 2. Niveis de atividade fisica autorrelatada durante o estudo pelas universitarias com constipagdo intestinal.

DISCUSSAO

O principal resultado do presente estudo € que as mulheres que foram tratadas com o
probiotico apresentaram melhores resultados daquelas que ndo usaram. Isto pode ser identificado
quando o grupo suplementado apresentou maior eficacia com redugdo do risco (RRR), sendo desta
forma eficiente quando ¢ considerado as varidveis menor nimero necessario para tratar (NNT) e a
chance (OR) os quais apresentaram um valor pequeno. Portanto, previne-se um caso de piora da
qualidade de vida em cada quatro (4) mulheres com constipagdo intestinal que fazem uso de
probidticos. O NNT do grupo experimental calculado no valor de um (1), ou seja, a cada mulher
tratada obteve-se um relato de satisfagdo quanto a saude e ao tratamento recebido com probiotico.
Acrescenta-se que o nivel de desconforto ¢ de preocupagdo foram menores e que a satisfagdo foi
maior quando praticando atividades fisicas no grupo suplementado, o que possivelmente pode
contribuir para que se tornassem mais ativas.

A estimativa de efeito, no grupo experimental apresentou o valor de NNT baixo, sugerindo
que para melhorar a qualidade de vida de mulheres constipadas, a suplementagdo com probioticos
pode ser indicada na pratica clinica de prevencdo e tratamento de constipacdo. Embora existam
diversos estudos experimentais com probioticos, estes ndo consideraram os calculos para a
estimativa do efeito do tratamento o que dificultou comparar o presente estudo com os resultados
existentes na literatura. Outro estudo que utilizou produto simbidtico, ou seja, substancias

prebiodticas e probidticas, obteve melhora na qualidade de vida em 12,5% e na satisfagdo em 28%
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[37]. Nosso estudo obteve resultados melhores, sendo que o grupo experimental melhorou a
qualidade de vida em 23% (p<0,01) ¢ a satisfagdo em 87% (p<0,01).

Os resultados da fase piloto e estudo principal foram semelhantes. O uso do probidtico
melhorou a qualidade de vida de acordo com o PAC-QOL. Através da analise dos efeitos do estilo
de vida sobre as subescalas do PAC-QOL. Houve reducdo do desconforto fisico, tais como
sensagdo de inchacgo e peso e dificuldade para evacuar, e preocupacdes com estado de saude em
mulheres constipadas apos a suplementagdo com probidticos. Assim, promoveu maior satisfacao
com a regularidade e a frequéncia dos movimentos intestinais apos realizado o tratamento. Em
relagdo a eficacia do probidtico utilizado no presente estudo, podemos tragar um paralelo com o
estudo de McCormick et al.[8], onde foram relatadas experiéncias de pacientes com condigdes
gastrointestinais cronicas. Havia preocupagdo com a sua doenca e instabilidade de ocorréncia de
sintomas de forma constante, mesmo acompanhados por gastroenterologistas. Diferentemente, no
presente estudo, as mulheres que ingeriram probidticos sentiram-se menos preocupadas com sua
saude e mais seguras quanto aos sintomas, muito provavelmente devido a redu¢ao dos desconfortos
fisicos, consonando com achados de Enck et al. [38].

Esta descoberta concorda com recentes estudos de revisdo de ensaios-clinicos com
probidticos que comprovam a melhora dos sintomas de constipacdo e fungdo intestinal
[17][39][40]. Isto €, a suplementacdo com produtos que contenham espécies de Lactobacilos ou
Bifidobacteria aumenta a frequéncia evacuatoria e normaliza o tempo de transito intestinal em
adultos constipados [39]. Porém, na literatura, alguns estudos t€m utilizado produtos que variam
de um a trés géneros de bactérias contidos no probiodtico. De forma diferenciada, o presente estudo
utilizou 2 géneros e 5 espécies de bactérias no produto probiotico. Algumas discussdes tém
argumentado que diferentes espécies melhoraria a constipagdo intestinal devido a sua variagdo
microbioldgica e caracteristicas fisioldgicas [17]. No entanto, até o presente estudo nao se conhecia
o efeito clinico desta combinagao de espécies de probidticos sobre a qualidade de vida em mulheres
universitarias.

No quesito alimentacdo, ingerir pouca fibra ndo influenciou no desconforto fisico do
grupo que suplementou com probiodticos, pois as bactérias residentes somadas as bactérias
adicionais do suplemento, tendem a proliferar-se no intestino e regular sua funcao [20]. Entretanto,
piorou o desconforto fisico nas pacientes do grupo controle, pois as bactérias residentes no intestino

necessitam desse nutriente para sua subsisténcia [41]. As caracteristicas do estilo de vida no meio
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académico, como estresse, horarios desregulados para as refeigdes e dificuldade em evacuar fora
de casa [42] podem contribuir para que esses individuos omitam suas refei¢des ou as substituam
por lanches rapidos e praticos, pobres em fibras [7]. Alguns estudos denotaram que a constipacao
intestinal ndo se correlaciona com a frequéncia da ingesta de alimentos ricos em fibras [6][7][22].
Porém, no atual estudo, a ingesta pouco frequente de fibras interferiu negativamente nas subescalas
do PAC-QOL e, consequentemente, reduziu qualidade de vida.

Embora ndo houve diferenca significativa entre os grupos na subescala psicossocial na
analise do efeito da suplementagdo, o grupo probidtico quando ingeriu com menor frequéncia
alimentos com fibras, obteve maior desconforto psicossocial. Este achado corrobora com outro
estudo, onde os autores concluiram que, pacientes com desordens gastrintestinais apresentam
hipervigilancia da alimentagdo, dieta e medicagdes e relataram tensdo na escolha de medicamentos
devido as incertezas dos seus efeitos sobre os sintomas e a necessidade de acesso imediato as
instalagdes do banheiro [8]. Embora, estes reconhecam os beneficios dos probidticos,
demonstraram perspectivas sobre seu consumo e efeito ainda obscuros e, devido a essas incertezas,
os pacientes podem limitar-se socialmente [13][22].

Estudo transversal recente a fim de correlacionar medidas de gravidade dos sintomas e
qualidade de vida, submeteram 55 pacientes com constipagdo intestinal ao teste de transito
intestinal e utilizaram marcadores radiopacos. No quinto dia apds o teste, o nimero de marcadores
retidos no intestino maiores ou igual a cinco, apresentaram correlagdes igualmente fracas entre a
gravidade dos sintomas e qualidade de vida [43]. Entretanto, estudo de revisdo sistematica sobre o
impacto da constipagao intestinal na qualidade de vida em adultos e criangas [9] e outro estudo que
objetivou quantificar os sintomas gastrintestinais em qualidade de vida de mulheres brasileiras
[42], os resultados indicaram que a qualidade de vida de individuos com constipacao tende a ser
reduzida. Corroborando com o presente estudo que demonstrou que as mulheres universitarias
quando submetidas a interven¢do com suplementagdo de probidticos, melhoraram os escores da
qualidade de vida. Ademais, ndo foram encontrados estudos que avaliaram o efeito do probidtico
na qualidade de vida de mulheres universitarias com constipacao intestinal. Ainda, nosso estudo
também resultou em maior satisfagdo com o tratamento, consonando com outro estudo, que apos
administrar 500 mL/dia de uma bebida probidtica em 10 pacientes com constipagdo durante por 4
semanas, houve, além da melhora dos parametros de defecacdo, os escores de satisfacdo apos

interven¢dao aumentaram [44].
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Na analise do IPAQ do nivel de exercicio fisico no grupo suplementado com probiodtico
ndo interferiu na qualidade de vida. Embora alguns estudos suportam que a atividade fisica de
intensidade moderada esteja associada a reducdo da constipacao [23][24] e melhora da qualidade
de vida [24], as participantes do grupo placebo do presente estudo que praticavam atividade
vigorosa pioraram os indices de desconforto fisico e psicossocial. Resultados recentes obtidos de
com homens atletas apontam na mesma direcdo, pois, sugerem que exercicios de intensidade
elevada, proporciona sintomas gastrointestinais que podem piorar a constipacdo ou causar diarreia
[45]. No atleta, a ingesta de probidticos diminui permeabilidade intestinal e, assim, minimiza
sintomas gastrintestinais aqueles que realizam exercicio fisico intenso e prolongado [25][26].
Entretanto, o presente estudo foi realizado com mulheres constipadas e ndo atletas. Portanto, nao
foram encontrados estudos clinicos com intervencdo de exercicio fisico de varias intensidades e
suplementa¢do com probidticos, tornando Unica, esta comparagdo do presente estudo.

Por outro lado, alguns estudos intervencionais com exercicios de moderada intensidade
com mulheres constipadas, apresentaram resultados controversos. Apds submeterem um grupo
composto por mulheres previamente sedentarias para exercitaram-se durante 30 minutos em cinco
dias da semana, os autores observaram que ndo houve diferenca significativa nos sintomas como a
dor e qualidade de vida [46]. Porém, reduziu a constipagdo, similarmente ao outro achado que
submeteu 15 estudantes, com idade média de 20 anos, a oito semanas de caminhadas durante 60
minutos a 60% da frequéncia cardiaca maxima [23]. No entanto, o estudo mais recente com
mulheres entre 20 a 40 anos de idade, apés praticarem exercicios de caminhada melhorou
consideravelmente a qualidade de vida [24], concordando com os resultados do presente estudo.

As limitagdes deste estudo foram o autorrelato da doenga, auséncia da analise bioquimica
e imagem das fezes antes e apds intervencao. Os estudos encontrados na literatura apresentam
espécies, doses e duragao de tratamento com probioticos para reduzir constipagao, mas nao existem
valores normativos para o seu tratamento. Por outro lado, o ponto relevante do presente estudo foi
preencher uma lacuna devido a escassez de ensaios clinicos na literatura, quanto a qualidade de
vida e os efeitos dos exercicios e suas variadas intensidades sobre a fung¢ao intestinal de mulheres

ndo atletas com constipag@o apos intervencao com probioticos.
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CONCLUSAO

A suplementagdo com variedade de bactérias probioticas demonstrou ser efetiva e reduziu
o desconforto fisico e preocupagdes com a saude. Verificou-se que mulheres constipadas nao
suplementadas ao realizarem exercicio fisico de alta intensidade podem ter piora no desconforto
fisico e psicossocial. Em suma, a suplementa¢do com probidticos promoveu impacto positivo na
qualidade de vida de mulheres universitarias constipadas. Assim, se adotar mudanga no estilo de

vida, podera beneficiar ainda mais a funcao intestinal.
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