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RESUMO: Introdugdo: Fungos medicinais podem normalizar a funcdo intestinal, aumentar o apetite e reduzir os efeitos
adver sosdo tratamento convencional do cancer. Objetivo: Avaliar asalter agdes gastr ointestinaisde pacientescom cancer colorretal
em fase p6s-oper atoria apds suplementacao dietética com fungos Agaricus sylvaticus. M etodologia: Ensaio clinico randomizado,
duplo-cego, placebo-controlado, realizado no Hospital de Base do Distrito Federal. Amostra constituida de 56 pacientes (24
homens e 32 mulheres), estédios|, Il elll, seguindo determinados critérios de inclusdo e exclusdo, separados em grupos placebo
e Agaricus sylvaticus (30mg/kg/dia) e acompanhados por um periodo de seis meses. Para avaliar as alteracdes gastrointestinais
foram utilizados um formulario-padr&o e uma anamnese dirigida-padr&o. O método de analise dos resultados foi qualitativo e
descritivo, utilizando os programas Microsoft Excel 2003 e Epi I nfo 2004 para Windows, versao 3.3.2. Resultados: Ap0s seis meses
detratamento, observou-se, no grupo Agaricus sylvaticus, aumento do apetite ereducéo da constipagao, diarréia, diarréia alterna-
da com constipagao, flatuléncia, retencéo de flatos, pirose, plenitude pos-prandial, nauseas, distensdo e dor abdominais, fatos ndo
observados no grupo placebo. Conclusdo: Osresultados sugerem que a suplementacéo dietética com fungos Agaricus sylvaticus é
capaz de melhorar as alter ages gastrointestinais de pacientes no pos-operatorio de cancer colorretal, promovendo melhoria na
qualidade de vida desses pacientes.
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INTRODUCAO

O céancer colorretal, no Brasil, representa a
quinta neoplasia mais diagnosticada e a quarta causa
de 6hitos!t. No mundo, ostumores malignos colorretais,
a cada ano, somam, aproximadamente, 945 mil casos
novos, sendo considerados a quarta causa mais co-
mum de cancer e a segunda em paises desenvolvi-
dos*.

Em pacientes com cancer do trato
gastrointestinal submetidos a tratamentos cirurgicos,
diversas ateragdesfisiopatol 6gicas comprometedoras
dos processos de ingestéo, digestdo, absor¢éo e apro-

veitamento dos nutrientes ingeridos podem estar pre-
sentes, tendo como principal conseqliéncia o compro-
metimento do estado nutricional®.

Asintervengdescirlrgicaseaproprianeoplasia
maligna prejudicam praticamente todo 0 processo me-
tabodlico dos pacientes devido, principalmente, a
sintomatologia como anorexia, nauseas, vomitos,
disfagia, odinofagia, diarréia, entre outros, os quais
condicionam aproveitamento inadequado dos nutrien-
tes com consequiente desnutricéo®.

A desnutrigdo no céncer, conhecida como
caguexia, possui manifestacfes clinicas variadas como
anorexia, perda de peso, deplecéo de tecido adiposo e

Trabalho realizado no Ambulatério de Proctologia do Hospital de Base do Distrito Federal (HBDF) - DF - Brasil.
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muscular, atrofia de 6rgados viscerais, anemia, entre
outras. O sistemagastrointestinal € um dos mais afeta-
dos, pois aém de suafuncéo nos processos digestivos
e absortivos dos nutrientes, é considerado importante
6rgdo imunol 6gico ao atuar como barreiraaentradade
microrganismos®.

Pesquisas cientificas tém demonstrado que fun-
gos medicinais podem reduzir os efeitos adversos
quimiotergpicos, normaizar afuncdointestind, melhorar a
qualidade de vida*, atuar beneficamente no metabolismo
lipidico eglicidico*>® eestimular ossistemasimunol dgicoe
hematol 6gico de pacientes com cancer4611,

O objetivo deste estudo foi avaliar as dtera-
¢Oes gastrointestinais em pacientes com cancer
colorretal em fase pés-operatdria, apds asuplementacdo
dietética com fungos Agaricus sylvaticus durante seis
meses de segmento clinico.

MATERIAISE METODOS

Metodologia do estudo

O estudo consiste de um ensaio clinico
randomizado, duplo-cego e placebo-controlado. Foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Secre-
tariade Estado de Saide do Distrito Federal sob o pro-
tocolo 051/2004. O termo de consentimento livre e es-
clarecidofoi obtido dos pacientes, cujaparticipacdo foi
voluntaria. O trabalho foi desenvolvido no Ambulatério
de Proctologia do Hospital de Base do Distrito Fede-
ral, Brasil, no periodo entre novembro de 2004 ejulho
de 2006.

Amostra

A amostrafoi constituida por 56 pacientes (24
homens e 32 mulheres) com cancer colorretal, estédi-
osl (n=12), 1l (n=16) elll (n = 28), separados em
dois grupos: placebo e suplementado com fungos
Agaricus sylvaticus. Foram incluidos no estudo paci-
entes com cancer colorretal em fase pds-operatoria,
de trés meses a dois anos de intervencdo cirurgica,
idade superior a vinte anos; e excluidos gestantes,
|actantes, acamados, deficientes fisicos, pacientes em
uso de terapia aternativa, portadores de outras doen-
¢as cronicas nao-transmissiveis e em processo de
metastase.

Extrato com fungos Agaricus sylvaticus
O fungo Agaricus sylvaticus, familia
Agaricaceae, cujo nome popular € Cogumelo do Sal,
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foi obtido de um produtor, credenciado pela Empresa
Brasileira de Agropecuéria - Embrapa, da regido de
Tapirai, Estado de S&o Paulo. O extrato do fungo foi
obtido por imersdo do material desidratado em agua
quente por 30 minutos, liquidificado, peneirado e seco
em dissecador. A andise da composi¢éo do Agaricus
sylvaticus foi realizada pelo Japan Food Research
Laboratories Center e revelou a presenca de
carboidratos (18,51g/100g), lipideos (0,04g/100g),
ergosterol (624mg/100g), proteinas (4,99g/100g),
aminoéacidos (arginina-1,14%; lisina-1,23%; histidina-
0,51%, fenilalanina-0,92%, tirosina-0,67%, leucina-
1,43%, metionina-0,32%, valina-1,03%, aanina-1,28%,
glicina-0,94%, prolina-0,95%, &cido glutamico-3,93%,
serina-0,96%, treonina-0,96%, &cido aspértico-1,81%,
triptofano-0,32%, cisteina-0,25%) e micronutrientesem
quantidades-traco.

O extrato seco foi transformado em compri-
midos, seguindo procedimento farmacotécnico. A do-
sagem do fungo administrada aos pacientes do grupo
suplementado foi equivalente a30mg/kg/dia, fracionada
em duas tomadas didrias (seis comprimidos por dia,
trés pela manha e trés a tarde, nos intervalos entre as
refeicdes), considerando-se 0 peso médio da popula
¢d0 estudada, durante um periodo de seis meses. Ao
grupo de pacientes que recebeu o placebo, foram ad-
mi ni strados os comprimidos nas mesmas quantidades,
com 0S mesmos excipientes e valor calérico, porém
sem o extrato do Agaricus sylvaticus (recebeu ami-
do).

Evolugéo clinica

Os pacientes foram acompanhados por seis
meses. Durante 0s trés primeiros meses, as consultas
eram quinzenais paraaavaliagdo clinicae, nos ultimos
trés meses, as consultas passaram a ser acada 30 dias.

Os pacientes permaneceram com dieta habi-
tual, embora durante o tratamento tenham recebido
orientagOes gerais sobre como manter uma alimenta-
¢80 saudavel. Apos seis meses de acompanhamento,
indicou-se dieta individualizada para todos os pacien-
tes e os mesmos foram encaminhados a outros profis-
sionais da area de salide, quando necessario.

Todos os pacientes foram contactados pelos
pesquisadores, semana mente, viatelefone, paraescla-
recimentos de duvidas, verificagdo do uso adequado
do cogumel o segundo as orientagdes e confirmagéo do
agendamento, garantindo maior adesdo ao tratamento
e controle sobre a continuidade do estudo.
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Foram considerados desistentes os pacientes
gue compareceram somente as primeiras consultas e
0S que ndo vieram as consultas durante o periodo de
seis meses. Aqueles que faleceram antes do final do
tratamento ndo foram incluidos na amostragem.

Avaliacdo das alteracdes gastrointestinais

Utilizou-se um formulério-padrdo e uma
anamnese dirigida-padréo para avaliar as ateracOes
gastrointestinais. O formul&riofoi aplicado no primeiro
diadaconsultae, nas consultas posteriores, aplicou-se
aanamnese dirigida. Toda a coleta de dados foi reali-
zada por pesquisadores previamente treinados.

AsalteragBes gastrointestinais avaliadasforam:
constipacao, diarréia, diarréiaalternada.com constipa-
¢ao, flatuléncia, retencdo de flatos, distensdo abdomi-
nal, pirose, plenitude pés-prandial, nduseas, disfagia,
odinofagia, eructagéo, regurgitacéo, vémitos e dor ab-
dominal. Alteraces no apetite (aumentado, reduzido
ou inalterado) também foram investigadas.

A evolucdo de todas as alteracdes
gastrointestinais e do apetite foi realizadaem trés mo-
mentos distintos: antes do inicio do tratamento, com
trés meses e, apos sei's meses de acompanhamento.

Outros dados coletados

Para melhor caracterizacdo da populacdo es-
tudada, alguns dadosrelacionados ao estilo devidatam-
bém foram investigados, tais como: tabagismo, etilismo
e sedentarismo.

Andlise estatistica

Os pacientes foram separados em grupos
placebo e Agaricus sylvaticus para a comparagéo dos
resultados. Todos os dados col etados foram analisados
deformaqualitativae descritiva, utilizando os progra-
mas Microsoft Excel 2003 e Epi Info 2004 para
Windows, versao 3.3.2.

RESULTADOS

Apobs seis meses de acompanhamento no
Ambulatério de Proctologia do Hospital de Base do
Distrito Federal, 56 pacientes com cancer colorretal
concluiram o estudo, sendo 32 mulheres (57,1%) e 24
homens (42,9%) separados em grupos placebo e
Agaricus sylvaticus (Tabela 1).

Os pacientes do grupo placebo (n =28) tinham
idade médiade 59,14+12,95 anos. Com relacao ao gé-
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nero, 57,1% (n=16) eram do sexo feminino, e 42,9%
(n=12) do sexo masculino. Os pacientes do grupo que
recebeu Agaricus sylvaticus (n =28) tinham idade
média de 56,34+15,53 anos. Quanto o género, 57,1%
(n=16) eram do sexo feminino, e42,9% (n=12) do sexo
masculino.

Em relacdo afaixa etaria, 46,43% (n=13) dos
pacientes do grupo placebo possuiram idade superior a
45 e inferior a 60 anos, 42,86% (n =12) apresentaram
idade entre 60 e 80 anos €, apenas 10,71% (n=03) es-
tiveram nafaixaentre 30 e 45 anos, ndo existindo indi-
viduos com menos de 30 anos (Tabela 1). No grupo
suplementado, 46,43% (n=13) dos pacientes apresen-
taram faixa etéria superior a 60 e inferior a 80 anos;
35,71% (n=10), entre 45 e 60 anos; 10,71% (n=03),
idadeinferior a30 anos e somente 7,14% (n =02) apre-
sentaram idade entre 30 e 45 anos (Tabela 1).

Quanto ao estadiamento, 50,00% (n=14) dos
individuos de cadagrupo pertenciam ao estadio l11. No
estadio I1, havia 35,71% (n=10) de pacientes do grupo
placebo e, 21,43% (n=06) do grupo Agaricus
sylvaticus. No estadio |, 14,29% (n=04) pertenciam
ao grupo placebo e, 28,57% (n =08) ao grupo
suplementado (tabelal).

Observou-se, em ambos os grupos, que 7,14%
(n=02) dos pacienteseram tabagistas. No grupo placebo,
17,86% (n=05) eram ex-tabagistas e 75,00% (n=21)
nunca fumaram. No grupo suplementado, 28,57%
(n=08) eram ex-tabagistas e 64,29% (n=18) referiram
nunca terem fumado (Tabela 1).

Em relacéo ao etilismo, 17,86% (n=05) dos
pacientes suplementados com Agaricus sylvaticus
referiram ingest&o de bebidas alcodlicas, enquanto no
grupo placebo esse nimero acangou 10,71% (n =03)
(Tabela 1).

Com relagdo a pratica de atividade fisica,
7,14% (n =02) dos pacientes de cada grupo a pratica-
vam (Tabela 1). Apos seis meses de tratamento, ob-
Servou-se aumento dos pacientes que aderiram a pra-
ticade atividade fisica para21,43% (n=06) e 35,71%
(n=10) nos grupos placebo e Agaricus sylvaticus,
respectivamente.

Um aumento do apetitefoi relatado por 17,86%
(n=05) dos pacientesdo grupo placebo e 10,71% (n=03)
dos pacientes do grupo suplementado no inicio do tra-
tamento. Com trés meses de acompanhamento, tal
aumento foi referido por um nimero maior deindividu-
0s. 32,14% (n=09) do grupo placebo €, 28,57% (n=08)
do grupo Agaricus sylvaticus (Tabela 2). Apés seis
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Tabela 1 - Caracteristicas da populacéo estudada, n = 56.

Caracteristicas Grupos

Placebo (n = 28) Agaricus sylvaticus (n = 28)
Sexo n Fp n Fp
Feminino 16 57,10% 16 57,10%
Masculino 12 42,90% 12 42,90%
Faixa etaria
< 30 anos 00 0,00% 03 10,71%
=30 e <45 anos 03 10,71% 02 7,14%
=45 e< 60 anos 13 46,43% 10 35,71%
= 60 e < 80 anos 12 42,86% 13 46,43%
Estadiamento
Estadio | o4 14,29% 08 28,57%
Estadio |l 10 35,71% 06 21,43%
Estadio I11 14 50,00% 14 50,00%
Tabagismo
Nunca fumou 21 75,00% 18 64,29%
Ex-tabagista 05 17,86% 08 28,57%
Tabagista o2 7,14% 02 7,14%
Ingest&o de bebida alcodlica
N&o-etilista 25 89,29% 23 82,14%
Etiligta 03 10,71% 05 17,86%
Prética de atividade fisica
Sm 02 7,14% 02 7,14%
N&o 26 92,86% 26 92,86%

Fp = frequéncia percentual .

meses, apenas 7,14% (n=02) dos pacientes que per-
tenciam ao grupo placebo referiram permanéncia do
aumento de apetite, enquanto tal evento foi relatado
por um maior nimero (32,14%, n =09) de pacientesdo
grupo suplementado (Tabela 2).

Reducdo do apetite foi citada por um nime-
ro crescente de pacientes do grupo placebo: 10,71%
(n=03), 21,43% (n=06) e, 35,71% (n=10) no inicio,
com trés meses e apds seis meses de tratamento,
respectivamente (tabela 2). Tal reducéo foi aparen-
temente mais branda no grupo Agaricus sylvaticus,
jaque, noinicio, 7,14% (n=02) queixaram-se de di-
minui¢&o do apetite, com trés meses 17,86% (n=05)
e apos seis meses 14,29% (n=04) (Tabela 2). Apbs
seis meses, 57,14% (n=16) dos pacientes do grupo
placebo negaram qualquer alterac&o no apetite, en-
quanto o mesmo foi relatado por 53,57% (n=15) dos
individuos pertencentes ao grupo Agaricus
sylvaticus (tabela 2).
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No inicio do tratamento, 28,57% (n=08) dos
pacientes do grupo placebo e 39,29% (n=11) do grupo
Agaricus sylvaticus queixaram-se de constipagéo. Aos
trés meses, 35,71% (n=10) pacientes que pertenciam
ao grupo placebo e 17,86% (n=05) ao grupo
suplementado mantiveram essaqueixa. Aofinal dotra-
tamento, 25,00% (n=07) do grupo placebo permane-
ceram constipados, enquanto no grupo Agaricus
sylvaticus, apenas 14,29% (n=04), evidenciando apa-
rente melhora no segundo (Tabela 2).

Diarréiafoi relatada por 21,43% (n=06) dos
pacientes do grupo placebo e por 32,14% (n=09) dos
pacientes do grupo Agaricus sylvaticus no inicio
do acompanhamento. Aos trés meses e apos seis
meses, houve aumento para 25,00% (n=07) e redu-
¢80 para 17,86% (n=05), respectivamente, no grupo
placebo e, reducéo para 7,14% (n=02) e, 3,57%
(n=01), respectivamente, no grupo suplementado
(Tabela 2).
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Tabela 2 - AlteracBes no apetite e nas funces gastrointestinais apresentadas pelos grupos estudados, n = 56.

Sintomas Placebo (n = 28) Agaricus sylvaticus (n = 28)

Inicial Trés meses Seis meses Inicial Trés meses Seis meses

n Fp n Fp n Fp n Fp n Fp n Fp
Apetite
Aumentado 05 1786% 09 3214% 0 714% 03 10,71% 08 2857% 09 32,14%
Diminuido 03 10,71% 06 2143% 10 3571% 02 7,14% 05 1786% 04 14,29%
Sem alteracOes 20 7143% 13 4643% 16 57,14% 23 8214% 15 5357% 15 5357%
Constipagao
N&o 20 7143% 18 6429% 21 7500% 17 60,71% 23 8214% 24 8571%
am 08 2857% 10 3571% 07 2500% 11 3929% 05 17,86% 04 14,29%
Diarréia
N&o 2 7857% 21 7500% 23 8214% 19 67,86% 26 9286% 27 96,43%
Sm 06 2143% 07 2500% 05 1786% 09 3214% 02 714% 01 357%
Diarréia alternada com constipacéo
N&o 26 9286% 25 8929% 25 8929% 27 9643% 27 9643% 28 100,00%
Sm 02 714% 03 10,71% 03 10,71% 01 357% 01 357% 00 0,00%
Flatuléncia
Aumentada 1 3929% 07 2500% 13 4643% 11 3929% 04 1429% 06 21,43%
Diminuida 00 000% 03 10,71% 01 35/% 00 0,00% 07 2500% 05 17,86%
Sem alteraces 17 60,71% 18 64,29% 14 50,00% 17 60,71% 17 60,71% 17 60,71%
Retencéo de flatos
Aumentada 04 1429% 03 1071% 02 714% 03 10,71% 01 357% 0L 357%
Diminuida 00 000 0L 357% 0 714% 00 000% 01 357% 03 10,71%
Sem alteractes 24 8571% 24 8571% 24 8571% 25 8929% 26 9286% 24 8571%

Fp = frequéncia percentual.

No comego do tratamento, 7,14% (n=02) dos
individuos do grupo placebo apresentaram diarréiaal-
ternada com constipacdo, ocorrendo um aumento des-
se evento para 10,71% (n=03) apo6s seis meses. No
grupo Agaricus sylvaticus, havia 3,57% (n=01) dos
pacientes com 0s mesmos sintomas, fato que deixou
de existir nesse grupo apds seis meses de
suplementacdo (Tabela 2).

Em relagdo a queixa de flatuléncia, os se-
guintes resultados foram observados apos seis me-
ses de acompanhamento: 50,00% (n=14) dosindivi-
duos do grupo placebo negaram alteracdes na
flatuléncia, assim como 60,71% (n=17) do grupo
suplementado. Os outros 50,00% (n=14) pertencen-
tesao grupo placebo referiram aumento daflatuléncia
apos seis meses de 39,29% (n=11) para 46,43%
(n=13), enquanto no grupo Agaricus syl vaticus hou-
ve reducdo da mesma de 39,29% (n =11) para
21,43% (n =06) (Tabela 2).
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Entre os pacientes do grupo placebo, 85,71%
(n=24) negaram alteracdes quanto aretencdo de flatos
durante todo o periodo de acompanhamento. Do res-
tante, metade referiu aumento e a outra metade redu-
¢a0 dessaretencdo apds seismeses. No grupo Agaricus
sylvaticus, foi observada reducdo dessa queixa de
10,71% (n=03) no inicio do tratamento para 3,57%
(n=01) ao final (Tabela ?2).

Distenséo abdominal foi referida por 25,00%
(n=07) dos pacientes pertencentes ao grupo placebo e
por 21,43% (n=06) dos que compunham O grupo
suplementado. Aos trés meses de acompanhamento,
esse numero reduziu para 21,43% (n=06) no grupo
placebo e, para 7,14% (n=02) no grupo Agaricus
sylvaticus. Ao final do tratamento, o grupo placebo
apresentava 0 mesmo nimero de pacientes com quei-
Xa aos trés meses, enquanto o grupo Agaricus
sylvaticus apresentava apenas 3,57% (n=01) dos pa-
cientes com essa queixa (Figura 1).
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Quanto aos sintomas de pirose, plenitude pos-
prandial e nauseas, ndo foram averiguadas reducéo das
mesmas, No grupo placebo, apos seis meses de acom-
panhamento. No grupo Agaricus sylvaticus, observou-
se melhora aparente em todos os aspectos ao final da
suplementacéo (Figural).

Durante todo o periodo de acompanhamento,
nos grupos placebo e Agaricus sylvaticus, nenhum
pacienterelatou disfagia, odinofagia, eructagdo exces-
siva, regurgitacdo e vomitos.

Dos pacientes do grupo placebo, no inicio do
acompanhamento, 25,00% (n=07) referiram possuir dor
abdominal, enquanto 14,29% (n=04) apresentaram a
mesma queixa no grupo Agaricus sylvaticus. Aostrés
meses, 21,43% (n=06) permaneceram com a queixa
no grupo placebo e 7,14% (n=02) no grupo
suplementado. Ao final do tratamento, observou-se, no
grupo placebo, aumento dador abdominal para32,14%
(n=09), enquanto no grupo Agaricus sylvaticus, a
mesma permaneceu inalterada comparada com os re-
sultados observados com trés meses de suplementacéo
(Figura2).

DISCUSSAO

Foram encontrados, neste estudo, 57,1% de
pacientes do sexo feminino e, 42,9% do sexo masculi-
no. Esses dados corroboram com os estudos de Pinho
et al*2 que mostram predominanciade cancer colorretal
no sexo feminino comparado com o masculino. Porém,
naliteratura, ha controvérsias em relacdo aincidéncia
desse tipo de neoplasia onde alguns estudos apontam
gque o mesmo incide prevalentemente em homens® e
outrosjustificamigual distribui¢do em ambos os sexos.

A idade médiadospacientesfoi de59,14+12,95
anos e 56,3415,53 anos nos grupos placebo e Agaricus
sylvaticus, respectivamente. Tais resultados s&o con-
firmados pelaliteraturaqueindicamaior incidénciade
cancer colorretal na faixa etéria entre 50 e 70 anos
com possi bilidades aumentadas de desenvolvimento a
partir da quarta década de vida'*.

Em relagéo ao estadiamento, 50,00% dos pa-
cientes dos grupos placebo e Agaricus sylvaticus per-
tenciam ao estédio 11, tanto pelo sistema TNM (tumor
priméario, linfonodo regional e metéstase a distancia)
como pela classificagéo de Dukes de tumores malig-
nos da Uni&o Internacional Contra o Cancer (UICC).
Resultados similares foram encontrados no estudo de
Saad-Hossne et al*®, demonstrando retardo do diag-
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Sintomas mais comuns na populacio estudada
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Placebo Agaricus sylvaticus

‘ O Distensdo abdominal O Pirose B Plenitude pos- prandial B Nausea

Figura 1 - Principais sintomas gastrointestinais encontrados nos
grupos placebo e Agaricus sylvaticus durante todo o periodo de
acompanhamento, n = 56.

Evolucio da dor abdominal
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Figura 2 - Evolugdo da dor abdominal nos grupos placebo e
Agaricus sylvaticus, n = 56.

nostico na maioria dos pacientes o que pode compro-
meter significativamente o progndstico.

Em ambos os grupos foram observados que
7,14% dos pacientes eram tabagistas. Eram ex-
tabagistas 17,86% e 28,57% dos paci entes pertencen-
tes aons grupos placebo e Agaricus sylvaticus, respec-
tivamente. Quanto a ingestéo de bebidas alcodlicas,
10,71% dos pacientes do grupo placebo e 17,86% do
grupo Agaricus sylvaticus referiram fazer uso das
mesmas.

Evidéncias cientificas mostram que a exposi-
G0 ao cigarro pode aumentar o risco do desenvolvi-
mento de cancer colorretal, principalmente quando o
consumo ocorrer por longos periodos de tempo. Simi-
larmente, em individuos que consomem bebidas al cod-
licas excessivamente, observa-se um risco duas vezes
maior no desenvol vimento dessa neoplasiacomparado
com individuos ndo-etilistas®™.

Apenas 7,14% dos pacientes de cada grupo,
neste estudo, praticavam algumaatividadefisicae, apds
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seis meses de tratamento, observou-se, no grupo
Agaricus sylvaticus, maior adesdo a prética de ativi-
dadefisicaquando comparadaao grupo placebo, o que
sugere apresencade substancias bioativas no Agaricus
sylvaticus capazes de melhorar alguns fatores relaci-
onados a motivagéo paraexecucao de atividade fisica.

Estudos comprovam que um dos fatores mais
reconhecidos como associado ao aumento no risco de
desenvolvimento de cancer colorretal é o baixo nivel
de atividade fisica®, sendo que a sua prética regular
pode reduzir esse risco em até 50%. Acredita-se que o
provavel mecanismo responsavel por este efeito estgja
relacionado a diminui¢ao do tempo de transito intesti-
nal, reducéo do contato de carcindgenos com as célu-
las intestinais, melhora dos niveis de prostaglandinas,
modificagdo do metabolismo dos &cidos biliares e me-
Ihorado sistemaimunol 6gico'.

Noinicio do tratamento, um aumento do apeti-
te foi referido por 17,86% dos pacientes do grupo
placebo e 10,71% dos pacientes do grupo Agaricus
sylvaticus. ApGs seis meses, apenas 7,14% dos paci-
entes do grupo placebo referiram permanéncia do au-
mento de apetite, enquanto no grupo suplementado
houve um aumento desse evento para 32,14%. Simul-
taneamente, a reducdo do apetite foi crescente nos
pacientes de ambos 0s grupos, porém menos intensa-
mente no grupo suplementado, evidenciando novamente
opossivel efeito bioativo do fungo Agaricus sylvaticus.

A dimentacéo é imprescindivel em qualquer
etapa do ciclo vital, sendo fator essencial a sobrevi-
véncia do individuo. Um dos sintomas mais comuns
gue acomete os pacientes oncol gicos é afaltade ape-
tite, podendo culminar com aanorexia. A anorexia, por
suavez, éum fendmeno biopsicossocia queafeta, apro-
ximadamente, 40% dos pacientes com cancer, no mo-
mento do diagndstico, e em mais de dois ter¢os dos
pacientes terminais. Ela constitui a principal causade
ingestdo alimentar deficitaria decorrente de efeitos
tumorais ou causas mecanicas que induzem aprogres-
sivainani¢do com conseguiente comprometimento do
estado nutricional e do perfil imunol 6gico, podendo cul-
minar com acaguexia‘’. As principais citocinas envol-
vidas na génese da caguexiaincluem: TNF-a(fator de
necrose tumoral alfa), IL-1 (interleucina 1), IL-2
(interleucina2), IL-6 (interleucina6), IFN-g (interferon
gama), fator inibitério de leucemia (fator D) e
prostaglandina E (PGE,)*.

Pacientes com neoplasias malignasreclamam
da capacidade reduzida de se alimentarem devido,
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principalmente, a digest&o e esvaziamento gastrico
retardados, resultantes de producéo reduzida de se-
crecdes digestivas, atrofia das mucosas
gastrointestinal e gastrica muscular?’. Outros fato-
res comumente presentes nos paci entes oncol 6gicos
também sdo capazes de influenciar de formasignifi-
cativa no aparecimento da anorexia, tais como:
disfagia, odinofagia, nduseas, ansiedade, medo de
vomitar, depressdo, desidratacéo, constipacao, ple-
nitude gastrica, entre outros'’ %,

Pesquisas cientificas tém demonstrado que a
administrac&o de polissacarideos extraidos de fungos
medicinais é capaz de promover melhorasignificativa
do apetite, além de reduzir a fadiga e estabilizar os
pardmetros hematopoiéticos’. Acredita-se que a prin-
cipal substancia que responde pelos atributos funcio-
naisdosfungosmedicinais éaé-glucana. As&-glucanas
atuam no organismo humano por meio do aumento das
fungdes imunol dgicas, da estimulagéo de células Na-
tural Killer (NK), linfécitos T, linfocitos B e células
complementares, do aumento no nimero de macréfagos
e monacitos, promovendo a proliferagdo e/ou produ-
¢ao de anticorpos e de vé&rias citocinascomo asIL-2 e
IL-6, IFN-g, TNF-a e, dessa forma, evitando a rege-
neracdo e a metastase do cancer*?.

No inicio do estudo, 28,57% e, 39,29% dos
pacientes dos grupos placebo e Agaricus sylvaticus,
respectivamente, referiram constipacéo. Apds seis
meses, apenas 14,29% dos pacientes do grupo
suplementado permaneceram constipados. Esses re-
sultados ndo foram observados no grupo placebo, infe-
rindo novamente sobre o efeito bioativo do fungo
Agaricus sylvaticus.

A constipagdo é um sintoma comum em pa-
cientes oncol 6gicos devido a sindrome de anorexia-
caquexia, e suafregiiéncia esta mais el evada nos paci-
entes com doenca avancada e em uso de drogas para
tratamento da dor®. Diversos fatores, aém da dor e
da terapia medicamentosa, contribuem para a
lentificagdo da motilidade intestinal, tais como: redu-
¢&o do contetido intestinal pelo jejum paraexames, ci-
rurgias, inadequagdo dietética, disturbios metabodlicos
eemocionais. A constipacdo quando prolongada pode
desencadear diversas manifestacdes como calicas,
nauseas, vomitos, comprometimento respiratorio por
elevacdo do diafragma, cefaléia, deiscéncia de sutu-
ras, entre outros®®. As dificuldades e os desconfortos
gue ocorrem em decorréncia da constipagdo podem
estar associados a sensacdo de esvaziamento retal in-
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compl eto, acompanhado de dor abdominal, flatuléncia,
distensdo abdominal e anorexia?.

No trato gastrointestinal, quando os terminais
sd0 ligados com as drogas como opi6ides, observam-
sereducdo damotilidade géstricae das secreceshiliar,
pancredtica e intestinal. Dessa forma, ha conseqliente
atraso no processo digestivo, expondo, por um longo
periodo de tempo, o contelido intestinal a superficie
mucosa, aumentando consegquentemente aabsor¢do de
fluidos. O prolongado tempo de transito intestinal e a
absorcéo de grandes quantidades de fluidos promovem
0 ressecamento e endurecimento das fezes culminan-
do com a constipagao?.

Além das b-glucanas, os fungos medicinais
possuem teores elevados de outras fibras, b-
proteoglucanas, heteroglucanas, quitina,
peptideoglucanas, dentre outros componentes
imunomodul adores*922,

Os beneficios gastrointestinais reconhecidos
pelo uso das fibras alimentares sdo notorios, uma vez
que as fibras ndo sofrem atuacéo das enzimas digesti-
vase, por meio dafermentacdo de bactérias colonicas,
formam &cidos graxos de cadeia curta (AGCC), que
exercem efeitos troficos na mucosaintestinal, aumen-
tam o volume das fezes, reduzem o tempo de transito
intestinal, protegendo o cdlon de substéncias citotoxicas,
diminuem a pressdo intraluminal, devido a maciez e
umidade do bolo fecal, aumentam a proliferagéo
bacteriana, exercendo, dessa forma, efeito modulador
dafloraintestinal, além de promoverem efeito laxativo
ocasionado pelas fibras insol Gvei 2%,

21,43% e, 32,14% dos pacientes pertencentes
aos grupos placebo e Agaricus sylvaticus, respecti-
vamente, relataram diarréia no inicio do acompanha-
mento. Durante todo o periodo de tratamento, obser-
VOU-se, No grupo Agaricus sylvaticus, reducéo dos
episodios diarréicos. Esses resultados ndo foram en-
contrados no grupo placebo.

Os pacientes diagnosticados com neoplasias
malignas passam por periodos constantes de ansieda-
de e anglstia em que podem apresentar ndo apenas a
reducéo do apetite, mas diversos sintomas decorrentes
dos eventos estressantes e trauméticos. Dentre osprin-
cipais sintomas de ansiedade, destacam-se preocupa-
¢do e fadiga excessivas, dores, tonturas, nauseas, des-
conforto abdominal e, principalmente, diarréa®®.

Fungos medicinais destacam-se como fontes
de fibras**2!, Estudos reforcam o imprescindivel pa-
pel das fibras alimentares no metabolismo intestinal
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devido ao aumento nas concentrages de AGCC que
também agem sobre aintegridade das células col nicas
e intensificam areabsorcdo de sodio e &gua, assumin-
do crucia importancia para os quadros diarréicos' 2,

No presente estudo, observou-se, no grupo
placebo, aumento de pacientes que referiram apresen-
tar diarréa alternada com constipacéo (de 7,14% para
10,71%) apos seis meses de acompanhamento. Estes
resultados ndo foram observados no grupo Agaricus
sylvaticus, uma vez que houve inexisténcia de relatos
desse sintoma apos seis meses de suplementagéo (de
3,57% para 0,00%).

Ensaios clini cos randomizados, duplo-cegose
placebo-controlados, tém demonstrado que a
suplementacao dietética com fungos Agaricus
sylvaticus em pacientes no pds-operatério de cancer
deintestino grosso tratados com quimioterapia é capaz
de promover melhora significativa dos distarbios
gastrointestinais por meio da melhoria tanto dos epi-
sodios diarréicos quanto da constipacdo comparado
com o grupo placebo®®,

Em relagdo as queixas de flatuléncia, retencdo
deflatos e distenséo abdominal averiguou-se, No grupo
suplementado, reducdo das mesmas, apds seis meses
de suplementacdo. Esses resultados ndo foram obser-
vados no grupo placebo, demonstrando o imprescindi-
vel papel imunomodulador do fungo Agaricus
sylvaticus.

Flatuléncia, retencdo de flatos e distensdo ab-
dominal podem estar presentes como consequiénciada
constipacao®’?2, Os fungos medicinais sao capazes de
promover alivio desses sintomas por meio dos efeitos
benéficos proporcionados pelas fibras sobre a
microbiotaintestinal.

Ao término do tratamento, observou-se apa-
rente melhora dos sintomas de pirose, plenitude pés-
prandial e nduseas no grupo Agaricus sylvaticus, re-
sultados ndo observados no grupo placebo, evidenci-
ando novamente os efeitos bioativos do fungo Agaricus
sylvaticus.

Outras manifestacbes que podem ser
desencadeadas pel os distUrbiosintestinais como cons-
tipac&o incluem nauseas, cdlicas, vomitos, dentre ou-
tros'®, AlteracGes no estado emocional também podem
culminar com diversos distUrbios epigastricos, poden-
do persistir durante dias €/ou durante amaior parte do
dia®.

Observou-se, no presente estudo, aumento da
gueixade dor abdominal no grupo placebo (de 25,00%
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para 32,14%) apOs seis meses de acompanhamento. Val e ressaltar que ndo foram encontradas evi-
Resultados inversos foram encontrados no grupo déncias na literatura relatando efeitos adversos,
Agaricus sylvaticus onde os pacientes apresentaram colaterais e de toxicidade em estudos farmacol 6gicos
reducéo relevante desse sintoma a partir do terceiro enutricionaisrealizadosem animaiseem ensaiosclini-

més de suplementacdo (de 14,29% para 7,14%). cos relacionados as espécies de fungos comercializadas

Os desconfortos que ocorrem em detrimento para consumo humano?. Estudos in vivo sobre a
da constipacdo podem estar associados a dor abdomi- toxicidade aguda de Agaricus sylvaticus mostraram
nal'” 2, sintoma comumente encontrado em pacientes gue esta espécie ndo apresenta toxicidade, visto que
com cancer colorretal. ndo foram encontradas nos animais estudados altera-

Estudos clinicos tém demonstrado que os ¢Oes clinicas, hematol 6gi cas e/ou histopatol 6gicas™”.
polissacarideos presentes nos fungos medicinais séo

capazes de aliviar as reagles tOxicas ocasionadas pe- CONCLUSAO
las drogas antineoplésicas, inibir a sintese protéica de
células neoplasicas, normalizar afungdo intestinal, atu- Os resultados demonstram beneficios na fun-

ar beneficamente no metabolismo lipidico, promover ¢ao gastrointestinal de pacientes com cancer colorretal
alivio dos sintomas presentes nos paci entes oncol 4gi cos, em fase pOs-operatOria por meio da suplementacéo
estimular os sistemasimunol dgico e hematol 6gi co, au- dietéticacom fungos Agaricus sylvaticus. Porém, mais
mentar a sobrevida e melhorar a qualidade de vida de estudos clinicos randomizados e controlados sdo ne-
pacientes com cancer, dentre outros efeitos cessarios para comprovar a efetividade e a dose segu-
imunomodul adores*6: &11. 21, 25, ra e benéfica em diferentes situagdes clinicas.

ABSTRACT: Introduction: Medicinal fungus may normalize intestinal function, increase appetite and reduce adver se effects
caused by conventional cancer treatment. Objective: To evaluate the gastrointestinal alterations of patients with colorectal
cancer in post-oper ative phase after dietary supplementation with Agaricussylvaticusfungus. M ethodology: Randomized, double-
blind, placebo-controlled clinical trial carried out at the Federal District Hospital — Brazil, for six months. Samples of 56 enrolled
patients (24 men and 32 women), stadiums phase I, I and I11 following specific criteria of inclusion and exclusion, divided into
placebo and Agaricus sylvaticus (30mg/kg/day) supplemented groups. To evaluatethe gastrointestinal alterationsaform-standard
and direct anamneses-standard method of analysis was used. The method of analysis for results was qualitative and descriptive,
using the Microsoft Excel 2003 and Epi Info 2004 for Windows, version 3.3.2 programs. Results: After six months of treatment it
was observed that the Agaricus sylvaticus group had increased appetite and reduced constipation, diarrhea, alternate diarrhea/
constipation, flatulence, flatus retention, pyrosis, postprandial fullness, nausea, abdominal distention and abdominal pain, fact
not observed in the placebo group. Conclusion: The results suggest that the dietary supplementation with Agaricus sylvaticus
fungus can significantly improve the gastrointestinal alterations of colorectal cancer patientsin post-surgery phase promoting
the quality of life of these patients.

K ey words: Agaricus sylvaticusfungus, gastrointestinal aterations, colorectal cancer.
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