THE LGS PROTOCOL

Dr. Eduardo Beltran

< PROTOCOLO LGS MODULO 2 (Parte 3) e Modulo 3 (Parte 1)

IBS vs IBD: Sindrome do Intestino Irritavel versus Doenc¢a Inflamatéria Intestinal

1. Objetivos de Aprendizagem

Ao final deste médulo, o aluno devera ser capaz de:

Diferenciar IBS (Sindrome do Intestino Irritavel) de IBD (Doenga Inflamatdria Intestinal)
Entender as diferengas funcionais, inflamatdrias e estruturais entre ambas
Reconhecer marcadores laboratoriais caracteristicos (calprotectina, IgA, zonulina)
Identificar subtipos de IBS e sua relagdo com SIBO/IMO

Diferenciar Doenga de Crohn e Colite Ulcerativa

Interpretar evolugéo clinica e laboratorial em modelos temporais

Compreender a légica terapéutica do LGS Protocol em IBS e IBD

2. Conceitos Fundamentais

21.

2.2,

IBS — Sindrome do Intestino Irritavel

Disturbio funcional
Nao ha lesao estrutural visivel
Endoscopia geralmente normal
Nao ha inflamagao macroscépica
Sintomas principais:
o Dor abdominal
o Distensaol/inchago
o Alteragdes do habito intestinal
o Constipagao, diarreia ou padrao misto

IBD — Doencga Inflamatéria Intestinal

e Doenca inflamatoéria crénica
e Ha dano estrutural e tecidual
e Inflamagéo visivel macro e microscopicamente
e Pode cursar com:
o Ulceras
o Sangramento
o Fadiga
o Diarreia inflamatéria
e Inclui:

o Doenga de Crohn
o Colite Ulcerativa
o IBD nao classificada
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Caracteristica

Matureza

Lesdo estrutural

Endoscopia

PCR /VHS

Calprotectina fecal

Prognédstico

Cirurgia

3. IBS vs IBD - Comparacao Direta

IBS

Funcional

¥ Mo

Mormal

Narmal

Mormal

Controlavel

¥ N3o

IBD

Inflamatéria cronica

& sim

Alterada

Elevados

Elevada

Pode gerar complicages

2 Pode ser necessaria

4. Marcadores Laboratoriais-Chave

4.1. Calprotectina Fecal

e Marcador patognomoénico de IBD

e Reflete inflamagéo neutrofilica
e Sempre elevada em IBD ativa

e Normal ou baixa — pensar em IBS ou remissao

4.2. Outros Marcadores Inflamatorios

e Proteina C Reativa (PCR)

o Velocidade de Eritrossedimentacéo (VHS)

5. Critérios de Roma IV — Diagnéstico de IBS

IBS ¢ definido como:

Dor abdominal recorrente, em média = 1 dia/semana nos ultimos 3 meses, associada a pelo menos

dois dos critérios abaixo:

1. Relacionada a evacuagao
2. Alteragao da frequéncia das fezes

3. Alteracao da forma/aparéncia das fezes

& Ferramenta essencial: Escala de Bristol



Tipo 1

Tipo 2

Tipe 3

Tipo4

Tipo 5

Tipo 6

Tipo7

ESCALA DE BRISTOL

Pequenos fragmentos duros,
semelhantes a nozes.

Em forma de salsicha,
mMas com grumos.

Em forma de salsicha,
com fissuras a superficie

Em forma de salsicha ou cobra
(mais finas), mas suaves e macias.

Fezes fragmentadas, mas em pedacos
com contornos bem definidos e macias.

Em pedagos esfarrapados.

Liquidas.
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6. Subtipos de IBS

e IBS-C — Predominancia de constipagao
e |IBS-D — Predominancia de diarreia

e IBS-M — Padriao misto
e IBS-U — N3ao classificado
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Tipo de gas

Metano

Hidrogénio

Sulfeto de hidrogénio

7. IBS e Disbiose — Relagdo com SIBO / IMO

Associagdo clinica

Constipagdo (IBS-C f IMO)
Diarreia (IB5-D)

Padrio misto (IBS-M)

# Metano — reduz motilidade intestinal (paralisia da musculatura lisa)




8. Diagnostico de SIBO
Teste Respiratério com Lactulose

¢ Administragéo oral de lactulose
e Coleta seriada de ar expirado
e Avaliagao de:

o Hidrogénio

o Metano

o Sulfeto de hidrogénio

9. Doenga de Crohn vs Colite Ulcerativa

9.1. Localizagao

e Crohn: qualquer parte do TGI (boca — anus)
o Comum no ileo terminal e colon

o Colite Ulcerativa:
o Reto — célon
o Progressao continua
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9.2. Padrao de Lesdo

Caracteristica Crohn
Distribuigio Lesdes em salto
Profundidade Transmural
Sangramento Menos comum
Tenesmo Raro

Colite Ulcerativa

Continua

Mucosa/submucosa

Frequente

Comurm

9.3. Implicacdes Cirargicas

Ressecgéao de ileo terminal e célon pode causar ma absorgao de:

e Vitaminas A, D, E, K
e Vitamina B12
e Ferro



10. Caso Clinico — IBD Nao Classificada
Historico Clinico

Doenca celiaca

Sindrome de ativagao mastocitaria
Hipotireoidismo

SOP

Disbiose severa

Intervengoes Terapéuticas

e Dieta anti-inflamatoria:

o Sem glaten

o Sem leite

o Sem lectinas
e Low carb / tendéncia cetogénica
o Jejum intermitente

e Antimicrobianos herbais ciclicos:
o Berberina
o Oleo de orégano
o Alho (alicina)
o Nigella sativa
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Evolucdo dos Resultados

Marcador

Calprotectina
Zonulina
IgA secretora

Sangue oculto

11. Interpretagao Evolutiva dos Marcadores

Inicial

592

857

Elevada

Megativo

Apo6s tratamento

296

188

= 6.000

Positivo




Interpretagao Clinica

Queda da calprotectina — regressao da inflamagao ativa
Elevagéo da IgA — ativagédo imunolégica protetora
Sangue oculto — reparo mucoso e descamagao epitelial
Zonulina | — restauragao da barreira intestinal

@ Sangramento nesse contexto # exacerbacgio inflamatéria

12. Modelo Temporal de Cura Intestinal (LGS)

Fase 1 — Ativa

e Inflamagéo intensa

Alta calprotectina
Alta permeabilidade

Fase 2 — Regeneragao

IgA elevada
Calprotectina em queda
Renovacao epitelial

Fase 3 — Remissao
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e Barreira restaurada

¢ Normalizagdo imunoldgica

e Remisséao clinica completa

1 INTESTINAL HEALTH MARKERS
DIGESTION Result Reference
Steatocrit <d W <15%
Elastase-1 >750 v > 200 ugig
Gl MARKERS
B-Glucuronidase 753 W < 2486 UimL.
Qccult Blood - FIT <d W <10 ugig
Secretory IgA 3195H A4 510 - 2010 ugig
Anti-gliadin IgA 150 v <175 UL
E(;gr;ggrul Activation Protein 004w <234 uglg
Calprotectin 592H v <173 ugig
ADD-ON TESTS
Gluten Peptide 213 v <5.0nglg
Zonulin B57.1H v <175 nglg
1

| Inflamagéo intestinal grave + intestino permeavel

o INTESTINAL HEALTH MARKERS

DIGESTION Result Reference
Steatocrit <dl <15%
Elastase-1 629 L4 > 200 ugig
GI MARKERS

B-Glucuronidase 524 < 2486 UimL
Occult Blood - FIT 1H v <10 ugig
IMMUNE RESPONSE

Secretory IgA >6000 H v 510 - 2010 ugig
Anti-gliadin IgA 90 <175 UL
Eosinophil Activation Protein

(EDN. EPX) Lo SR
INFLAMMATION

Calprotectin 208 H v <173 uglg
ADD-ON TESTS

Zonulin 188.7 H v <175 nglg

Hiperativagdo imunolégica +renovagao da mucosa
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o INTESTINAL HEALTH MARKERS

DIGESTION Resuit Reference
Steatocrit <dl W <15%
Elastase-1 $10 v > 200 uglg
GI MARKERS

B-Glucuronidase M v < 2486 WmlL
Oceult Blood - FIT <dl v <10ugig
IIV\".J\L RESPONSE

Secretory IgA 756 v 510-2010uglp
Anti-gliadin IgA 73 v <175UL
Eosi | Activation Protein ;
o 04w <23ugg
.I‘-'I LAMMATION

Calprotectin 103 L <173 uglp
ADD-ON TESTS

Zonulin a6 v <175 nglg

| Restauracgéo dabarreira + normalizagéo imunolégica

13. Importancia Sistémica da Disbiose
Disbiose esta presente em:

Doengas autoimunes

Cancer

Doengas neurolégicas

Doengas inflamatodrias sistémicas

@ O LGS Protocol aborda mais de 150 condigdes autoimunes e oncolégicas

14. Impacto da Quimioterapia

e Destruigdo severa da microbiota intestinal
e Comprometimento da recuperagéao clinica
e Justifica protocolos de reconstrucao intestinal pés-oncologia

15. Concluséo Didatica: Caso Clinico

Os marcadores intestinais contam uma histéria temporal.
Interpretar corretamente evita erros diagndsticos, interrupgao precoce do tratamento e iatrogenias.

- Eliminar —» Regenerar — Modular — Manter
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Doenga Inflamatéria Intestinal (IBD)
Organizacao Fisiopatolégica em Camadas Funcionais (Modelo SPIMS)

A Doenca Inflamatdria Intestinal (IBD), que inclui principalmente a Doenga de Crohn e a Colite Ulcerativa,
¢ tradicionalmente definida como uma condigao inflamatéria cronica do trato gastrointestinal, caracterizada
por inflamag&do mucosa persistente, infiltragdo imunolégica e dano tecidual estrutural.

Entretanto, a observagdo clinica demonstra que a atividade inflamatéria isolada nao explica
plenamente a sintomatologia apresentada por muitos pacientes, sobretudo aqueles em remissao
endoscopica ou bioquimica. Dessa forma, torna-se necessario compreender a IBD como uma doenga
estratificada em niveis fisiopatolégicos, nos quais mecanismos inflamatérios, de barreira,
funcionais, neuroimunes, microbiolégicos e estruturais coexistem e se sobrepéem.

O modelo em camadas proposto pela SPIMS visa organizar esses mecanismos, permitindo correlacionar
sintomas clinicos, exames laboratoriais e fisiopatologia subjacente, sem substituir as classificagdes
diagnosticas tradicionais.

Camada 1 — Inflamagao Intestinal Ativa (Camada Inflamatéria Primaria)
A camada inflamatéria representa o nuicleo patolégico classico da IBD.
Fisiopatologia

Nesta fase, ocorre:

Ativagao do sistema imune inato e adaptativo

Infiltracao predominante de neutrdfilos na mucosa intestinal
Produgéo elevada de citocinas pro-inflamatdérias (TNF-a, IL-13, IL-6)
Ulceragado da mucosa e dano epitelial direto

Na Doenga de Crohn, a inflamagao pode ser transmural; na Colite Ulcerativa, limita-se principalmente a
mucosa e submucosa.

Manifestagoes clinicas

Diarreia inflamatéria

Sangramento intestinal

Dor abdominal continua

Fadiga sistémica

Febre e perda ponderal em casos mais graves

Marcadores diagnosticos

e Calprotectina fecal elevada (marcador de inflamagao neutrofilica)
e PCR e VHS elevados
¢ Endoscopia com achados inflamatdrios

-~ Enquanto esta camada estiver ativa, ela domina o quadro clinico, e os demais mecanismos
tornam-se secundarios.
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Camada 2 — Disfung¢ao da Barreira Intestinal (Permeabilidade)

Mesmo apéds a resolugao da inflamagao macroscopica, muitos pacientes permanecem sintomaticos. Isso
ocorre, em grande parte, devido a disfungéao persistente da barreira intestinal.

Fisiopatologia

Alteragdo das tight junctions (occludina, claudina)
Aumento da expressao de zonulina

Aumento da permeabilidade paracelular
Translocagéo de antigenos bacterianos e endotoxinas

Embora a mucosa nao apresente ulceracao visivel, ela permanece funcionalmente incompetente,
permitindo estimulo imunoldgico continuo de baixo grau.

Manifestagdes clinicas

Dor abdominal recorrente

Distensao

Sensibilidade alimentar

Sintomas flutuantes, mesmo em “remissao”

Importancia clinica

Essa camada explica por que pacientes com endoscopia normal ainda apresentam sintomas
significativos, sem que isso represente recaida inflamatéria classica.

Camada 3 — Microbioma Intestinal e Produgao de Gases

A terceira camada corresponde a organizagao funcional do microbioma, especialmente no que se
refere a fermentagéo bacteriana e a produgéo de gases intestinais.

Fisiopatologia

Disbiose intestinal
SIBO (Small Intestinal Bacterial Overgrowth)
IMO (Intestinal Methanogenic Overgrowth)
Producéo diferencial de gases:

o Metano

o Hidrogénio

o Sulfeto de hidrogénio

Esses gases exercem efeitos diretos sobre:
¢ Motilidade intestinal
e Secrecdo de agua e eletrdlitos
e Sensibilidade visceral

Correlagao funcional (Classificagdo SPIMS)

e Predominio de metano — reducéo do peristaltismo — fenétipo constipante (IBD-C)
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e Predominio de hidrogénio — aumento da secre¢cdo — fenétipo diarreico (IBD-D)
e Sulfeto de hidrogénio — instabilidade motora — fenétipo misto (IBD-M)
o Disbiose complexa sem padrao claro — IBD-U

- Nesta camada, o diagnéstico permanece IBD, porém o comportamento funcional do intestino se
assemelha ao IBS.

Camada 4 — Motilidade Intestinal e Eixo Neuroimune

A inflamacao intestinal crénica leva a alteragcdes duradouras no sistema nervoso entérico, fenébmeno
conhecido como remodelagao neuroimune poés-inflamatoria.

Fisiopatologia

e Sensibilizagdo dos neurdnios entéricos
e Alteracao dos reflexos peristalticos

e Ativagcado mastocitaria

e Desregulagéo do eixo intestino-cérebro

Mesmo apds a cicatrizagdo mucosa, o intestino pode permanecer hiper-reativo.
Manifestagoes clinicas

Dor desproporcional aos exames

Distensao intensa

Alivio da dor apés evacuagao
Exacerbagao com estresse emocional

Essa camada é responsavel por grande parte dos sintomas “funcionais” observados em pacientes com
IBD em remisséo.

Camada 5 — Sequelas Estruturais e Cirargicas

A ultima camada corresponde as alteragdoes anatomicas permanentes decorrentes da propria doenga
ou de intervencgdes cirurgicas.

Exemplos

o Estenoses intestinais (principalmente na Doenga de Crohn)
e Aderéncias
e Resseccgao do ileo terminal ou célon

Consequéncias fisiologicas

Obstrugao parcial do transito intestinal

Constipagéao ou alternancia evacuatoéria

Diarreia por ma absorgéo de acidos biliares

Deficiéncias nutricionais (B12, ferro, vitaminas lipossoluveis)
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Implicagéo clinica

Nessa camada, nao ha inflamagéao ativa, mas sim limitagdo mecéanica ou funcional permanente,
exigindo abordagem distinta.

Integragdo das Camadas

Na pratica clinica, essas camadas raramente atuam isoladamente. Um mesmo paciente pode
apresentar:

Inflamacgéao controlada

Barreira intestinal ainda em reparo
Disbiose persistente
Hipersensibilidade neuroentérica
Sequelas estruturais

Isso explica por que pacientes com o mesmo diagnoéstico histolégico apresentam quadros clinicos
e respostas terapéuticas tao distintas.

Conceito-chave para o estudante

Na Doenga Inflamatéria Intestinal (IBD), o diagndstico é inflamatério, mas o sintoma é multifatorial
e dependente da camada fisiopatolégica dominante.

Classificacao SPIMS:

Fenétipos funcionais na IBD (IBD-IBS-like)

Regra de ouro: em IBD, primeiro separar atividade inflamatdria vs fenétipo funcional/sequela.
Em geral: calprotectina/PCR/VHS e endoscopia ajudam a decidir se é “inflamatério” ou “funcional”.

1) IBD-C (Padrao Constipante, “IBS-C-like”)

Sintomas
e Constipacédo (fezes Bristol 1-2)
o Esforgo evacuatério, sensagao de evacuagao incompleta
e Distensao importante, dor em célica
e Pode haver “diarreia paradoxal” (escape liquido ao redor de fezes impactadas)

Fisiopatologia dominante (mais comum)

Disfun¢ao de motilidade (neuroimune / pés-inflamatéria)

Disfun¢ao do assoalho pélvico (anismus/dissinergia)
Estenosel/estreitamento (Crohn) — transito lento + distensao proximal
Medicagdes: anticolinérgicos, opioides, ferro oral, antidiarreicos excessivos
Metano/IMO (sobrecrecimento metanogénico) — reduz peristaltismo

abrwbN =
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Pistas praticas
e Dor e distensado desproporcionais com marcadores inflamatérios baixos
e Histéria de Crohn estenosante, cirurgia, aderéncias

e Teste respiratério sugerindo metano elevado (IMO)

2) IBD-D (Padrao Diarreico, “IBS-D-like”)

Sintomas
e Diarreia aquosa ou pastosa (Bristol 6—7)
e Urgéncia, aumento de frequéncia, nocturna as vezes
e Pode ocorrer sem sangue, mesmo em IBD
e Dor tipo célica + alivio pés evacuacao (bem “IBS-like”)

Fisiopatologia dominante

Inflamagao residual/subclinica (mesmo “leve”) — secregéo e permeabilidade 1
Malabsorgao de acidos biliares (BAM)

o especialmente apos ileite, ressecgao ileal, ou ileo comprometido
SIBO (hidrogénio) — diarreia, gases, distenséo
Disbiose fermentativa — produgéo osmética 1
Microscopia funcional pés-inflamatéria: hipersensibilidade + reflexos entéricos alterados
Infecgdo associada (p. ex., C. difficile) — sempre lembrar se piora abrupta

o0k w

Pistas praticas

e Calprotectina moderadalalta sugere componente inflamatério
e Seileal/reseccdo: pense em bile acid diarrhea
e Se muita distensdo e gases: pense em SIBO

3) IBD-M (Padréao Misto, “IBS-M-like”)
Sintomas

e Alternancia constipagéo « diarreia
e Dor recorrente + distens&o
e Crises intermitentes, muitas vezes disparadas por dieta/estresse/infecdes

Fisiopatologia dominante

Eixo neuroimune poés-inflamatdrio: disautonomia intestinal + hipersensibilidade

SIBO “misto” / H,S (sulfeto de hidrogénio) — pode alternar padrées

Bile acids + dismotilidade (bile irrita colon — diarreia; depois “rebote” lento)

Sequelas anatémicas parciais (aderéncias/estenoses leves) — alternancia por obstrucéo
parcial

Inflamacgao flutuante (atividade baixa que oscila)

rPOM=

o
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Pistas praticas

e Oscilagao marcada com gatilhos alimentares + distensdo importante
e Calprotectina pode oscilar (ou estar baixa se for mais funcional)
e Histdria de cirurgia/estenose leve favorece padrao alternante

4) IBD-U (nao classificado / atipico)
Sintomas

¢ Queixas intestinais relevantes, mas sem padrao claro de fezes/frequéncia
e Pode dominar:

o dor pélvica/retal

o muco sem diarreia importante

o desconforto pés-prandial precoce

o nausea/empachamento (mais “alto”)

Fisiopatologia dominante

Doenca perianal/retal (proctite leve, fissuras, fistulas) — sintomas desproporcionais
Disfung¢ao visceral segmentar (reto hiper-reativo)

Mastécitos / histamina e padrdo de hipersensibilidade

SIFO (fungos) ou disbiose complexa

Condigoes associadas: celiaca, intolerancias, insuficiéncia pancreatica, etc.

abrwN =

Pistas praticas

¢ Sintoma alto e difuso com exames “ok”
o Fendtipo de hipersensibilidade (reagdo a muitos alimentos, flushing, urticaria, etc.)

“Mapa de correlagao” (sintoma — mecanismo mais provavel em IBD)

Urgéncia / tenesmo — reto/colite distal, inflamacao residual, hipersensibilidade retal
Distensao + gases — SIBO/SIFO, disbiose fermentativa, dismotilidade

Diarreia aquosa pés-ileal — malabsor¢éo de acidos biliares

Constipacao com dor e alivio parcial — metano/IMO + motilidade lenta

Alternancia + célica — H,S/SIBO misto, bile acids + dismotilidade, estenose parcial
Nocturna / perda ponderal / febre — pense em atividade inflamatéria ou infeccdo (menos
funcional)



% CLASSIFICAQ&G FINAL - MODELO SPIMS

IBD-C
Inflamacgio controlada + motilidade lenta
Constipagdo | distensio | metano | estenose leve
IBED-D

Inflamagao residual + bile + disbiose

Diarreia | urgéncia | hidrogénio | ileal

IBD-M

Sistema instavel
Alternancia | H:5 | disautonomia | sequelas parciais
IBD-U

Fendtipo complexo
Dor | muco | simtomas atipicos | mastocitos / SIFO
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Nota Conceitual ao Aluno —
Classificagao Funcional da IBD
(Proposta SPIMS)

Atualmente, ndo existe uma
classificagao oficial amplamente
aceita que organize a Doenc¢a
Inflamatoria Intestinal (IBD) de acordo
com padrdes evacuatorios e
funcionais, como ocorre com a
Sindrome do Intestino Irritavel (IBS), que
utiliza os subtipos IBS-C, IBS-D, IBS-M
e IBS-U.

No entanto, na pratica clinica, observa-
se com frequéncia que pacientes com
IBD, tanto em fase ativa quanto em
remissdo endoscopica, apresentam
padroes sintomaticos muito
semelhantes aos do IBS, incluindo
constipagao, diarreia, alternancia entre
ambos ou sintomas inespecificos.

Diante dessa lacuna pratica, a SPIMS
(Saint Patrick Institute of Medical
Sciences) propoe uma classificagao
funcional complementar da IBD, nao

para substituir os critérios diagnésticos
tradicionais, mas para auxiliar o raciocinio

clinico, a compreensao fisiopatolégica e o direcionamento terapéutico individualizado.

Essa abordagem reconhece que, além da inflamagé&o ativa, fatores como disbiose intestinal,
alteracoes de motilidade, hipersensibilidade visceral, malabsorg¢ao de acidos biliares, sequelas
estruturais e efeitos pés-inflamatérios desempenham papel central na sintomatologia do paciente com

IBD.

Assim, os termos IBD-C, IBD-D, IBD-M e IBD-U, utilizados neste material, representam fenétipos
clinico-funcionais, e nao novos diagnésticos formais. Eles servem como uma ferramenta
educacional e clinica, permitindo ao aluno compreender por que dois pacientes com o mesmo
diagnéstico de Crohn ou colite ulcerativa podem ter sintomas, exames e respostas terapéuticas

completamente diferentes.

Essa proposta reflete a filosofia do LGS Protocol, que prioriza biologia funcional, integracao
microbioma-imunidade—motilidade e individualizagao do cuidado, sempre respeitando a base

cientifica ja estabelecida.

Em resumo:

A classificagao funcional da IBD proposta pela SPIMS nao redefine a doenga, mas organiza melhor o

paciente.



