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EFEITOS INTESTINAIS DO USO ABUSIVO DO ALCOOL ETILIC O
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RESUMO

Atualmente o alcool é a droga mais consumida nodmuporém quando em excesso pode
causar danos a saude das pessoas, como problecras, ggsicoldgicos e doencas como o
cancer, por exemplo. Estima-se que cerca de dihi8esi de pessoas fagam o uso de alcool
diariamente em todo o mundo, e cerca de 70 milléggessoas sao diagnosticadas com 0 uso
abusivo de alcool. Fala-se muito dos problemagimiados com o sistema nervoso central e
o figado, nos quais os efeitos do alcool sdo mmigyerém ha outros danos importantes
causados pelo alcool que devem ser discutidos, wenaque essas alteracbes podem estar
relacionadas com seus efeitos intestinais. Sensimas objetivo desse trabalho foi reunir
informacdes sobre as consequéncias e os efekm®séque o etanol pode oferecer em seu
principal local de absorcdo. Para tanto, foi real&z uma busca em publicacdes através de
bases de dados nacionais e internacionais como N&itlo e Google Académico e livros 84
de Toxicologia e Farmacologia escolhidos de acamim critérios pré-estabelecidos. Os
resultados observados mostram que alcoolistasco®mendem a desenvolver disturbios no
trato gastrointestinal como alteracora permeabiliadade intestinal e na absorcdo de
micronutrientes essenciais. Com os dados obtidogdesivel observar que existe uma
interacdo intestino-cerebro, e esta interacdo watd&o com a dependencia &lcoolica, além
dos efeitos graves que o etanol oferece aos indigid

Palavras-chavesAlcool. Intestino. Fisiopatologia. Toxicologiaaffnacologia.

ABSTRACT

Alcohol is currently the most used drug in the dotbut when it is consumed in excess it
may cause damage to people's health, social meatipsychological problems and also
diseases such as cancer, for example. It is estihthat about two billion people use alcohol
every day around the world, and about 70 millionge are diagnosed with alcohol abuse.
Much is known about the problems related to thetraémervous system and the liver, in
which the alcohol effects are worst. However, theme other significant damages caused by
alcohol that must be discussed. The objectiveisfitlork was to gather information about the
consequences and the toxic effects that ethanobffanin its main place of absorption. To
do so, a search was made in publications througbnah and international databases such as
NCBI, SciElo and Google Academic, and Toxicologyd aRharmacology books chosen

! Discente do curso de Biomedicina do Centro Unitéaie Filadélfia — UniFil. Autor correspondente: E-
mail: milene.vieira@unifil.br (Milene Leivas Vieiya

2 Doutora em Ciéncias Fisiolégicas, Docente do cdesBiomedicina do Centro Universitario Filadékia
UniFil

Rev. Terra & Cult.: v. 34, n. 67



Revista Terra & Cultura: Cadernos de Ensino e Pesguisa

ISSN 0104-8112

according to pre-established criteria. The obseresdlts show that chronic alcoholics tend to
develop disorders in the gastrointestinal trachsas changes in intestinal permeability and
absorption of essential micronutrients. With théaoled data it was possible to observe that
there is intestine-brain interaction that has refatvith the alcohol dependence, besides the
serious effects that the ethanol offers to thevidldials.

Keywords: Alcohol. IntestinesPhysiopathologyToxicology. Pharmacology.

INTRODUCAO

O alcool é a droga psicoativa mais utilizada no aoufPRACTZ, et. al. 2010). O uso
prejudicial desse composto contribui significativanrte para a carga global de morbidade e
ocupa a terceira posicdo entre 0s principais fatol® risco para a morte prematura e
incapacidade em todo o mundo (ORGANIZACAO MUNDIAIESAUDE, 2010). Estima-
se que cerca de 10% das mulheres e 20% dos hoagam fiso abusivo do alcool; 5% das
mulheres e 10% dos homens apresentam a SindromBependéncia do Alcool ou g5
alcoolismo (MARTINS, 2013). No Brasil, o consumo lakbidas alcodlicas, particularmente
entre os jovens, € um importante problema de spidblca, sendo que os homens tendem a
beber mais e a ter maiores prejuizos em relac@bcaol, enquanto as mulheres sofrem mais
com a violéncia relacionada a seu consumo (LARAR2ER0Q7).

Ao ingerir 0 alcool, cerca de 20% ¢é absorvido estbmago e 80% no intestino
delgado. A velocidade dessa absorcdo depende dartaazdo, do pH do meio, do estado de
replecdo do estdbmago e o tipo de bebida. Quantorneaieor de alcool, mais rapida a
absorcéo. Por ser um eletrolito hidrossoluvel, an@lt é rapidamente absorvido para a
corrente sanguinea através do estdmago, intestgadb e intestino grosso, afetando
diversos 6rgdos e tipos celulares. O alcoolismoepddsencadear doencas de origem
gastrintestinal, como Ulceras, varizes esofaggastrite e cirrose; doengcas neuromusculares,
como cdéibras, formigamentos e perda de forca marscolu cardiovasculares, comqg a
hipertenséo; além de impoténcia ou infertilidadE GKMANN; SILVEIRA, 2009).

Ha relacéo entre a ingestédo de alcool entéricerd@apde funcdo da barreira intestinal.
A microbiota do intestino consiste em uma comurededmplexa que fornece importantes
funcdes fisioldgicas e é indispensavel para a khiglmana. Porém essa composicdo podée ser

modificada por dieta, antibidticos e fatores amtaiesn Estd bem estabelecido que a ingestdo
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aguda ou cronica de alcool pode resultar em les®tsiturais e funcionais no trato
gastrointestinal (LECLERQ et al., 2014). Estasdssioram caracterizadas morfologicamente
e incluem uma série de descobertas que vao desdéesrda mucosa gastrica a lesdo das
pequenas vilosidades intestinais (QIN; DEITCH, 2014

Apesar do alcool fornecer calorias, estas sdo deisias de nutrientes, como minerais,
proteinas e vitaminas. Além disso, este compaste nterferir na absor¢do de vitaminas no
intestino delgado e diminuir seu armazenamentdgaald com efeitos no acido félico, na B6,
na tiamina (B1), no acido nicotinico e na vitamih@HECKMANN; SILVEIRA, 2009). O
alcool pode ser causa tanto de desnutricdo prim@ela fato de deslocar os nutrientes da
dieta, como de desnutricAo secundaria, por seomsapel pela ma absorcdo e agresséo
celular decorrentes de sua citotoxicidade diretal®/et al., 2000).

Diante do exposto, 0 presente trabalho tem cometigbjrealizar um levantamento
bibliografico parafornecer informagfes sobre as consequéncias eetdssefdxicos que o
etanol pode oferecer, em seu principal local derghs, quando consumido em excesso.

METODOLOGIA

O presente trabalho consiste em uma revisdo bidfica, a partir de pesquisas
realizadas através de bases de dados eletronicamaia e internacionais, como NCBI,
SciElo e Google Académico, utilizando-se artigamntificos, além de sites relacionados ao
assunto como o CISA (Centro de Informacdes sobreléS@ Alcool), NIAAA (Instituto
Nacional de Abuso de Alcool e Alcoolismo) e o INPADSstituto Nacional de Ciéncias e
Tecnologia para Politicas Publicas do Alcool easiProgas), além de livros de Toxicologia
e Farmacologia enfatizando os efeitos do alcoabnganismo. Para as buscas utilizou-se as
palavras-chave 4&lcool, éalcoolismo e intestino, @asl@as as palavras toxicologia e
farmacologia.

Os critérios de inclusdo foram artigos que redsEen a tematica estabelecida,
publicados na integra, disponiveis para consulituiga, que estivessem nos idiomas inglés,
portugués e espanhol. Artigos referentes a acaaladm! etilico em outros érgdos do trato

gastrointestinal e que ndo estavam devidamenteciadss ao tema foram excluidos |[do

estudo.
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O Etanol

O etanol, cuja formula quimica € C2H20H, € umaénuah simples que se move
facilmente através das membranas celulares, equitib-se rapidamente entre o sangue e 0s
tecidos (HECKMANN; SILVEIRA, 2009).

Para entender melhor como o etanol prejudica antsgio deve-se entender sua
farmacocinéticaPor ser uma molécula simples e hidrossoluvel, assa a membrana das
células muito facilmente, e logo cai na correntegsénea. A partir dai, € distribuido para a
maioria dos 6érgaos e sistemas. Seu principal ldeabsorcdo é o intestino delgado junto
com a vitamina B. Cerca de 2 a 10% do etanol éetao pelos pulmdes, urina e suor, 0
restante € metabolizado pelo figado, mais precisgneo citosol das células hepaticas, onde
ha presenca de enzimas como alcool desidrogen&¥e)(& aldeido desidrogenase (ALDH)
que ajudam a separar a molécula do etanol, pethitia eliminacdo do organismo.
Primeiramente o ADH metaboliza o alcool em acefdlmleuma substancia altamente toxica e87
carcinogénica, depois a ALDH converte o acetaldeitmioacetato, subproduto menos ativo,
que é dividido em agua e diéxido de carbono panititta a eliminacéo (Alcohol Metabolism:
An Update.NIAAA. 2007, Julho). Em altas doses a aldeido desidregepade produzir
histamina e causar diminuicdo de niveis pressqritégseas e vomitos. A Ultima etapa é a
conversao do acido acético em acetil coenzima A ,emqira no ciclo de Krebs transformando-
se em gas carbonico, inibindo a oxidacdo lipidiodemdo levar a quadros de esteatose
hepatica (HECKMANN; SILVEIRA, 2009).

De acordo com Elamin e Jonkers (2012) o etanolcnasentracdes encontradas no
sangue apdés o consumo moderado e o acetaldeidmdasoke em combinagcdo, podem

aumentar a permeabilidade epitelial do intestino.
O Intestino e a Microbiota intestinal
A microbiota intestinal humana consiste de uma codage complexa que ultrapagsa

100 trilhdes de microorganismos cujo genoma caletivo microbioma — codifica 100 veZes
mais genes do que o genoma humano, (LECLERQ €2C4) incluindo pelo menos 1000

espécies diferentes de bactérias conhecidas, alegmaaioria das espécies pertencem|aos
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phyla Firmicutes e Bacteroidetes (ENGEN et. al.153)0Essas bactérias desempenham
funcdes fisiologicas importantes como extracdo derga dos alimentos e sintese de
vitaminas e aminoacidos, ajuda a formar barreicagra patdgenos e secreta mais de 100
metabolitos diferentes, incluindo neurotransmissoreomo dopamina, serotonina,
noradrenalina ou GABA, sendo indispensavel pardaiwumana (LECLERQ et al., 2014).

Segundo Leclerq et al. (2014) a composi¢ao micre@ba@u a atividade intestinal pode
ser modificada por dieta, uso de antibioticos, temédo hospedeiro e outros fatores
ambientais, como o alcool etilico.

A funcéo da barreira gastrointestinal é contraldliora intestinal e prevenir a entrada
de antigenos no sistema, assim sendo, 0s alcsolistanicos possuem uma redugdo na
secrecdo de acido gastrico que contribui para idencia de supercrescimento bacteriano
jejunal. H4 também a permeabilidade intestinal aslava bactérias e/ou toxinas. O &alcool
leva a quebra da barreira intestinal, com consdquemgracdo de bactérias por trés
mecanismos: aumento do nimero de bactérias ndiimteaumento de permeabilidade da -
mucosa intestinal e diminuicdo da defesa imuno&@itAlO; DICHI; BURINI, 2000).

Os microorganismos presentes no colon podem oxidatanol resultando em
acetaldeido, que apresenta efeitos mutagénicoscma@génicos (SALASPURO, 2003). Nos
mecanismos carcinogénicos ha dois aspectos, indisique fazem o uso excessivo de alcool
podem ter mais deficiencias nutricionais como aigad do consumo de frutas e verduras
ricas em micronutrientes que protegem contra g8®E£SS0S carcinogénicos, e a presenca de
hidrocarbonetos policiclicos aromaticos encontrades bebidas alcoolicasVUNSCH
FILHO, 2013).

Interacdes intestino-cérebro e a Dependéncia alcacd

Por interferir nas funcdes fisiologicas do SNCtaido as vias de neurotransmissores,
as alteracbes na microbiota intestinal podem egiaelacionadas as funcbes do sistema
nervoso central. O sistema nervoso entérico cansist aproximadamente 100 trilhdes| de
neuronios que se estendem do es6fago ao anus, Estéde dispostos em dois plexos o
mioentérico e 0 submucoso. Neurdnios pbés gangksnampaticos, presentes no sistéma
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nervoso autbnomo (SNA), fazem sinapses com o0s n&grolocalizados nos plexos
mioentérico e submucoso (TORTORA; DERRICKSON et2al 2).

A microbiota e o aumento da permeabilidade tampédem interagir através do trato
entérico com o nervo vago, afetando o sistematiesse (TIMARY; LECLERQ et. al. 2015)

e 0s mediadores do estresse, incluindo as cateioa@lsjmmas essa ideia de influéncia da
microbiota € recente. Porém, essas mudancas dadupielo estresse podem melhorar a
capaciade de agentes patogénicos entéricos calemza intestino, além disso, o estresse
agudo repetido afeta os niveis de secrecdo de thtestino, impactando na homeostase
intestinal promovendo uma possivel dishiose (PALMMLLINS et al. 2014). Uma via de
comunicacao entre o trato entérico e o nervo vpgde ser através de interacdes diretas entre
neurdbnios aferentes vagais e bactérias ou produtabolicos bacterianos, ou por efeitos de
sinalizacdo de células paracrinas, que interagam a&duz intestinal causando secrecdo de
fatores que afetam células da parede intestinaRIGQ SCHWABER, 2016).

De acordo com Engen e Green et al. (2015), o comsden alcool interrompe a
barreira intestinal através do aumento da cargssttesse oxidativo no intestino, que por sua
vez, interrompe juncbes apertadas e promove arhgadilidade intestinal. Esta, quando
aumentada, permite que produtos microbioldgicoog@aticos, incluindo a endotoxina
possam se translocar do lumen intestinal ao figa@wés da veia porta.

Outras alteracdes causadas pelo uso do alcool edtmonadas com as vias dos
neurotransmissores intestinais (TIMARY; LECLERQ;ARKEL; DELZENNE, 2015). O
consumo de &lcool é essencialmente motivado pelengdio de um reforco positivo, no
entanto, o etanol € uma substancia depressora GoeSifeta diversos neurotransmissores no
cérebro, entre eles, o acido gama-aminobutiricoB&Ae o glutamato. O acido Gama-
amino-butirico € o principal neurotransmissor i@bo do SNC. Existem dois tipos de
receptores do GABA, o alfa e o beta. O alcool agano receptor GABA-alfa resultando a
um relaxamento e sedacao do organismo (CISA, 2017).

A comunicagdo entre o intestino e o cérebro podem importancia para 0
desenvolvimento da sintomatologia da dependénciaaldool pela producédo direta e
metabdlitos pela microbiota intestinal e que pagtdiberada na circulacdo (LECLERQ et al.,
2014).
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De acordo com Gorky e Schwaber (2016) as cito@raiflamacéo periférica ativam
neurbnios aferentes vagais e modulam efeitos #atiatorios no sistema nervoso central,
assim sendo € possivel que a comunicacdo humosalcittzcinas com o cérebro seja

potenciada diante da sinalizacao vagal alteradatdstino devido a disbiose.
Os Efeitos do Etanol no Sistema Digestivo

Apesar das bebidas alcoolicas apresentarem caloeistas sdo desprovidas de
nutrientes e podem interferir na absorcéo de vitamno intestino delgado e de vitaminas do
complexo B que séo absorvidas no intestino grod&@CKMANN; SILVEIRA, 2009). Essa
interferéncia do alcool na absorcéo de vitaminagstgentes pode causar diversas alteracdes
no sistema digestivo como, a anorexia, intolerangastrica devido ao aumento da
permeabilidade estomacal, inibicdo da atividadeeti@agmas digestivas e a mucosa estomacal
com hiperemia congestiva e inflamacéo. %0

Podemos citar deficiéncias, tanto em paciente doanca hepatica alcoolica quanto
em paciente sem doenca hepatica, como anemia;tosstpaestresse oxidativo e
imunodepressao.

A anemia por deficiéncia de ferro ocorre devidosangramento da mucosa gastrica
por lesbes na mucosa e a anemia por reducdo de fple pode ser atribuida por menor
ingestao devido a anorexia e menor absorcao inéstevido ao etanol e a desnutricdo. Pode
ocorrer também, deficiéncia de vitamina B12, porécorre com menos frequéncia em
alcoolistas cronicos devido ao grande estoque itepéta mé ingestdo e absorgdo, por causa
do etanol e haver um aumento de necessidade d#asdna (MAIO; DICHI; BURINI,
2000).

A anorexia pode ocorrer em virtude da inibicdoagpetite pelo alcool, que chega a
suprir 50% do total caldrico ingerido (SILVA; BUR@DDIAS, 2009). O metabolismo go
etanol produz radicais livres que causam danosaasporte intracelular e na sintese proteica.
Na presenca do alcool, o organismo modifica suaadpde antioxidante, reduzindo |as
atividades dos mecanismos enzimaticos e ndo-erizovalevando ao estado de estrasse
oxidativo (CARRAD et al., 2007).
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Timary e Leclerg et al. (2005) sugerem que ostafeiliretos do etanol no cérebro
também podem surgir do intestino, podendo envalve disbiose. Disbiose € a interrupcéo
da homeostase da microbiota intestinal, por levarflamacdo certas bactéricas intestinais
processam acidos biliares primarios a acidos bdiagecundarios, levando ao aumento da
inflamac&o intestinal e inflamag&o do soro (GORISCHWABER 2016). Por isso tem sido
associada a doenca inflamatoéria do intestino (IBiMdrome do intestino irritdvel (IBS),
entre outras (ENGEN et al., 2015).

A disbiose intestinal pode potencialmente contribpara a patologia hepatica,
alterando a integridade da barreira intestinallltasdo em hipermeabilidade intestinal com
aumento da producdo de fatores pro-inflamatorics mpderiam promover uma doenga no
figado. A disbiose intestinal acarreta a deficiarse vitaminas E, C e a Beta caroteno que
gera uma predisposicao a peroxidacao lipidica gatbeito favorecendo o estresse oxidativo
nos eritrocitos e hepatocitos levando a anemizeaghs hepéticas (ENGEN et al., 2015).

91
CONSIDERACOES FINAIS

O consumo de alcool e a dependéncia alcoolicgrsa@s problemas de salde publica
de acordo com a OMS. E muito comentado sobre esaaites que o etanol causa nos SNC e
no figado, porém é importante relatar as defic@nantestinais, pois esse 0rgao constitui 0
principal local de absorcéo dessa substacia. Gpreestudo fez um levantamento de dados
sobre o consumo de alcool e suas consequénciaseegi@gs intestinais, verificando seus
efeitos na microbiota intestinal e as alteracdesppdem ocorrer nesse local. Assim como h&
uma interacao intestino-cérebro que pode acaraetlpendéncia alcoolica, considerada um
distarbio psiquiatrico, segundo a OMS. Porém, lhdasbes que facilitam essa dependéncia
como condi¢cdes biologicas, psicoldgicas, sociaigmngbientais, além das enzimas que
metabolizam o etanol que diferem entre os indivddRor isso € importante informar sobre o
que essa droga pode causar no organismo humarzifEsgmente nos intestinos que sé’|o o]

local de principal absorcéo.
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