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RESUMO

Introducgao: Microbiota intestinal € a denominagdo dos microrganismos residentes
do intestino humano que atuam na homeostasia do individuo através de funcgdes
metabdlicas como sintese de vitaminas, fermentacao de nutriente e acdo no sistema
imunologico. A modulagdo da microbiota intestinal pode ser feita pelo uso de
probiéticos, microrganismos vivos que podem ser administrados ao ser humano, ou
através de prebioticos, que sao os carboidratos ndo-digeriveis de carboidratos da
dieta alimentar. Pesquisa recente da Vigitel aponta que no Brasil mais de 50% da
populagdo esta com excesso de peso. Posto isso, pesquisas apontam relacéo entre
a microbiota e obesidade, visto que parece haver prevaléncia de tipos diferentes de
bactérias em individuos acima do peso em comparagdo a eutroficos. Objetivo:
Identificar a relagdo entre a microbiota intestinal com o acumulo excessivo de tecido
adiposo e se sua modulagdo pode ser tratamento auxiliar para a obesidade.
Método: Estudo exploratério, realizado a partir de pesquisa bibliografica, nas bases
e bancos de dados, Biblioteca Virtual em Saude, Scielo e Pubmed. Foram
selecionados 6 artigos que incluiram ensaios clinicos randomizados e revisdes
sistematicas, datados do periodo entre 2012 e 2022. Fundamentagao teédrica: A
obesidade € uma doenga de carater multifatorial e dados da Pesquisa Nacional de
Saude (PNS) apontam que houve aumento de individuos com sobrepeso e
obesidade nos ultimos anos. Excesso de gordura corporal estimula a produgéo de
moléculas pré inflamatdrias. A microbiota esta envolvida em processo metabdlicos,
fisiologicos e imunoldgicos. Quando ha desequilibrio dos tipos de bactérias, ocorre
um quadro chamado disbiose intestinal, que prejudica a integridade da barreira
intestinal e causa inflamagdo de baixo grau persistente. Probiéticos e prebidticos
possuem acdo moduladora na microbiota intestinal, que ocorre através dos
substratos de fermentac&o das bactérias, os acidos graxos de cadeia curta (AGCC).
Os AGCC sao absorvidos e sao capazes de atuar nas préprias células intestinais,
nos hepatdcitos e no sistema nervoso. Conclusao: Foi perceptivel que o vinculo
entre microbiota intestinal e obesidade existe, contudo ainda ndo foi totalmente
elucidado pela comunidade cientifica. O que se mostrou mais presente de acordo
com o exposto no presente trabalho € que um quadro de disbiose intestinal esta
estritamente relacionado com a obesidade, especialmente quanto ao controle de
apetite, visto que metabdlitos secretados pelos microrganismos intestinais sao
capazes de estimular horménios que participam dos mecanismos de saciedade.

Palavras- chave: microbiota intestinal, sobrepeso, obesidade, probidticos,
prebidticos, disbiose intestinal.



ABSTRACT

Introduction: A recent survey by Vigitel points out that in Brazil more than 50% of
the population is overweight. Intestinal microbiota is the name given to the resident
microorganisms of the human intestine acting in the individual's homeostasis through
metabolic functions such as vitamin synthesis, nutrient fermentation and action on
the immune system. The modulation of the intestinal microbiota can be done through
the use of probiotics, live microorganisms it can be administered to humans, or
through prebiotics, which are the non-digestible carbohydrates of dietary
carbohydrates. Studies point to a relationship between the microbiota and obesity,
since there seems to be a prevalence of different types of bacteria in overweight
individuals compared to eutrophic individuals. Objective: Identifying the relationship
between the intestinal microbiota and the excessive accumulation of adipose tissue
and whether its modulation can be an auxiliary treatment for obesity. Method:
Exploratory study made from bibliographic research. The databases consulted were
the Biblioteca Virtual em Saude, Scielo and Pubmed. From the survey, 6 articles
were selected including randomized clinical trials and systematic reviews, dating
from the period between 2012 and 2022. Theoretical background: Obesity is a
multifactorial disease and data from the Pesquina Nacional de Saude (PNS) indicate
an increase of overweight and obese individuals in recent years. Excess body fat
stimulates the production of pro-inflammatory molecules. The microbiota is involved
in metabolic, physiological and immunological processes. When there is an
imbalance in the types of bacteria, a condition called intestinal dysbiosis occurs,
which impairs the integrity of the intestinal barrier and causes persistent low-grade
inflammation. Probiotics and prebiotics have a modulating action on the intestinal
microbiota, which occurs through the fermentation substrates of bacteria, short chain
fatty acids (SCFA). SCFAs are absorbed and are able to act on the intestinal cells
themselves, on hepatocytes and on the nervous system. Conclusion: Based on the
data collected, it was noticeable that the link between intestinal microbiota and
obesity exists, however it has not yet been fully elucidated by the scientific
community. What was more present, according to what was exposed in the present
work, is that a condition of intestinal dysbiosis is strictly related to obesity, especially
regarding appetite control, since metabolites secreted by intestinal microorganisms
are capable of stimulating hormones that participate in the satiety mechanisms.

Keywords: gut microbiota, overweight, obesity, probiotics, prebiotics, intestinal
dysbiosis.
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1. INTRODUGAO

A ultima pesquisa feita pela Vigitel (Vigilancia de Fatores de Risco e Protegao
Para Doengas Cronicas por Inquérito Telefbnico), no ano de 2019, apresentou
dados acerca da prevaléncia de sobrepeso e obesidade no Brasil, sendo que para
excesso de peso a frequéncia foi de 55,4%, enquanto a de obesidade foi de 20,3%
. A obesidade €& considerada disturbio decorrente de série de alteragdes
metabdlicas que aumentam o risco de desenvolvimento de doengas crénicas como
Diabetes Mellitus tipo 2, hipertensao, dislipidemias e problemas cardiovasculares,
além de problemas psicossociais. Esse disturbio pode advir de predisposi¢ao
genética, alimentacdo desequilibrada com alta densidade caldrica e/ou

sedentarismo 2.

O intestino grosso de seres humanos é colonizado por trilhdes de
micro-organismos, e essa colonia habitante é denominada microbiota intestinal,
sendo atuante na homeostasia do individuo através de fungbes metabdlicas como
sintese de vitaminas e fermentagao de nutrientes. Ela também tem fungao protetora,

visto que esta diretamente relacionada ao sistema imune °.

Ha diversos tipos de filamentos na microbiota humana, porém as
predominantes pertencem a dois filos: Bacteroidetes e Firmicutes. Uma maior
proporcao de Firmicutes em relacado a Bacteroidetes esta associada a obesidade e a
perda de peso inverte a relagdo dessa razao. As bactérias do ramo das Firmicute
contém muitas espécies produtoras de butirato, sendo assim, o aumento na sintese
desse acido graxo de cadeia curta (AGCC) parece contribuir na captagédo de energia

em pessoas com obesidade *.

Na ocorréncia de desequilibrio na microbiota, pode-se fazer uso de
probidticos para sua modulagdo. Eles sdo microrganismos vivos que, quando
administrados em quantidade adequada, oferecem beneficios para a saude do
hospedeiro, podendo modular e reestruturar os microrganismos intestinais ao
aumentar seu numero e sua atividade. Cepas do género Lactobacillus spp e
Bifidobacterium spp sao as mais utilizadas como probidticos °. Outro meio de
modulagao € através do uso de prebidticos, que sdo componentes ndo-digeriveis de

carboidratos da dieta alimentar que estimulam, seletivamente, a proliferacdo e



atividade de bactérias no colon, além de inibir a proliferacdo de bactérias patégenas.
Os prebidticos devem, para assim serem considerados, possuir algumas
caracteristicas: serem capazes de passar pelo trato gastrointestinal (TGI) sem sofrer
digestao; serem passiveis de passar pelo processo de fermentacao pelas bactérias
comensais e metabolizadas em acidos graxos de cadeia curta (AGCC); aumentar a
quantidade de microrganismos que oferecam beneficio ao hospedeiro. Ha ainda os
chamados simbidticos, que sdo uma combinagao entre probidtico e prebidtico,

podendo estar presente tanto em alimento quanto na forma de suplementacao °,’.

Posto isso, estudos apontam ligacdo entre obesidade e a composi¢ao da
microbiota intestinal, visto a existéncia da prevaléncia de tipos diferentes de
bactérias no individuo acima do peso em comparagdo a de um eutréfico e a

utilizagao de probidticos pode auxiliar no tratamento dessa doenca ®.

Considerando o fato da obesidade ser considerada problema, com numeros
preocupantes, pode acarretar surgimento de varias doengas metabdlicas, trazendo
prejuizos psicossociais aos individuos acometidos por essa comorbidade, se faz

importante estudos que se debrucem acerca desse tema.
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2. OBJETIVO

2.1 Objetivo Geral

Identificar a relacdo entre a microbiota intestinal com o acumulo excessivo de

tecido adiposo e se sua modulagao pode ser tratamento auxiliar para a obesidade.

2.2 Objetivos especificos

e Levantar produgao cientifica sobre microbiota intestinal e obesidade;
e Apontar os resultados da pesquisa acerca da tematica;
e Debater as visbes propostas nas pesquisas correlacionando obesidade e

microbiota intestinal.
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3. METODO

Trata-se de estudo exploratério, realizado a partir de pesquisa bibliografica.

As bases e banco de dados utilizados foram: Biblioteca Virtual em Saude
(BVS), Scielo (Scientific Electronic Library Online) e Pubmed.

O critério de inclusdo, foram ensaios clinicos randomizados em humanos
para analise, além de revisbes sistematicas que datavam no periodo entre os anos
de 2012 e 2022, nos idiomas portugués, inglés e espanhol.

Os critérios de exclusdo foram artigos que n&o se adequaram ao tema
proposto.

A partir desse levantamento foram selecionados 6 artigos que relacionavam
aos critérios de inclusao.

Os descritores utilizados foram “microbiota intestinal’, “microbiota e

obesidade”, "probidticos e obesidade”, utilizando-se de operadores boleanos, “and”,

“Or”e “not”.
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4. FUNDAMENTAGAO TEORICA

4.1 Obesidade

A obesidade é uma doenga de carater multifatorial, que, além do alto
consumo energético através de alimentos e o sedentarismo, pode também advir de
outras circunstancias como a qualidade dos alimentos ingeridos, o meio ambiente
em que o individuo se encontra, seu status socioecondémico e predisposi¢cao
genética . A maior preocupagado quanto ao excesso de peso é que essa condigao
predispde o surgimento de outras doencas como hipertensédo arterial, diabetes e
doengas cardiovasculares °. Dados da Pesquisa Nacional de Saude (PNS) ™
apontam que houve aumento entre os anos de 2002 e 2019 no numero de pessoas
com sobrepeso ou obesidade no Brasil. Abaixo, grafico que aponta esse aumento

em individuos adultos:

Grafico 1 - Prevaléncia de excesso de peso e de obesidade na populagao
adulta de 20 anos ou mais de idade - Brasil - 2002-2003 a 2019
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Saude 2019.
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Essa comorbidade se tornou problema de escala mundial, ligado a
urbanizagcao de cidades, automagao da mao de obra humana e transformagao na
relacdo dos seres humanos com a comida pela possibilidade de acesso,
principalmente a alimentos ultraprocessados ''. Dentro deste contexto, a
modernidade gerou a necessidade de rapidez, inclusive na alimentagao, logo o
consumidor busca, além de sabor, praticidade no consumo de alimentos. As redes
de fast foods objetivam atender essa demanda ao oferecer alimentos
hiperpalataveis e de consumo rapido, contudo os lanches destas redes apresentam
alta densidade caldrica e baixo teor de nutrientes. Estudos apontam que a tendéncia
de ingerir lanches fast food cresce paralelamente com o aumento de individuos que

apresentam sobrepeso e obesidade 2.

7

Basicamente, a obesidade é caracterizada como o acumulo excessivo de
tecido adiposo e, este tecido, tem como fungdo o armazenamento de energia na
forma de triacilglicerol. Contudo, a célula adiposa também tem funcdo enddcrina
dentro do organismo, pois € capaz de secretar adipocinas e adipocitocinas,
moléculas que podem ter agcao pré ou anti-inflamatéria 3. Individuos com obesidade
apresentam desequilibrio na secrecdo dessas moléculas e secretam uma
concentracéo elevada de adipocinas pr6 inflamatérias como resistina, interleucina-6

(IL-6) e fator de necrose tumoral alfa (TNF-alfa) *.

O IMC (indice de Massa Corporal) é um calculo que divide o peso, em
quilogramas, pela altura (em metros) ao quadrado e é o parametro mais utilizado
para estipular se um individuo esta dentro do seu peso ideal. Seu resultado indica
se 0 peso que o avaliado apresenta esta na faixa ideal (entre 18,5 e 24,9 kg/m?),
abaixo do peso (abaixo de 18,5 kg/m?), com sobrepeso (entre 25 e 29,9 kg/m?) ou
com obesidade (igual ou acima de 30 kg/m?). Apesar de ser o marcador mais
utilizado, o IMC isoladamente ndo é capaz de estimar com precisdo a massa gorda
de um individuo, pois essa métrica ndo considera tudo o que compde o0 peso, ou

seja, a quantidade de massa muscular em relagao a gordura *, *°.

A distribuicdo de gordura no corpo humano pode variar e se acumular em
dois tipos de locais: a subcutanea, que € aquela localizada na regido dos quadris e

coxas, mais comum em mulheres e caracterizado também como obesidade gindide
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(corpo formato “péra”); e a visceral, em que o acumulo de gordura se localiza na
regido abdominal, mais comum em homens e chamado também de obesidade
androide (corpo formato tipo “maga”). O excesso de gordura acumulada na regiao
abdominal € associada a maior risco cardiometabdlico e de surgimento de

resisténcia a insulina ¢, *°.

4.2 Microbiota intestinal

Microbiota intestinal trata-se de uma col6nia de bactérias que atuam em
simbiose, ou seja, em harmonia, com seu hospedeiro, 0 ser humano no caso. Ha
milhares de espécies de microrganismos no TGI de seres humanos que estao sendo

foco de estudos quanto sua associagao a diversas doencas °.

Os estudos sobre esta tematica se iniciaram no inicio do século XX a partir
da teoria de Elie Metchnikoff ao observar que bactérias encontradas no iogurte
favorecem a saude humana. Contudo, somente no final do século, na década de 90,

que o tema recebeu atengao e destaque na comunidade cientifica *'.

O TGl é constituido por eséfago, estbmago, intestino delgado e grosso, além
de vesicula biliar, figado e pancreas, que se tratam de &rgaos acessorios. Esse
sistema tem como fungdo a absor¢cao de nutrientes, através da digestdo de
alimentos e eliminagao de residuos pelas fezes. A mucosa intestinal possui diversos
tipos de células: os enterdcitos, as células de Paneth, células caliciformes e células
enddcrinas. O local mais localizado por bactérias no TGI é o intestino grosso, tendo
cerca de 10x a concentracdo de bactérias do que no estdbmago e duodeno. Devido
ao baixo pH, o estbmago é um local de dificil colonizagdo. No intestino delgado os
géneros mais prevalentes sdo Bacillus e Streptococcus, enquanto no colon os mais
comuns sao Bacteroidetes e Firmicutes. Com a presenca destas bactérias, em
conjunto com as células do TGl e de células do sistema imune, os microrganismos

intestinais fornecem linha de defesa contra agentes agressores 3.

A colonizagao do intestino humano ocorre no momento do nascimento, pois o
TGl do feto é estéril, e sofre mudancgas entre os 2 e 3 anos de idade, onde se

estabelece e a crianga passa a possuir uma microbiota semelhante a do adulto.
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Acredita-se que o tipo de parto tem forte influéncia na composi¢ao da microbiota. No
momento que recém-nascido (RN) passa pelo canal vaginal durante o parto normal,
seu intestino é colonizado por microrganismos da mée e essa colénia tem influéncia
na microbiota do mesmo durante 1 més. Entretanto, quanto ao parto cesarea, o RN
tera sua colonizagdo advinda do ambiente, dos médicos e da equipe de saude

envolvida no nascimento e de outras criangas .

E importante que haja uma colonizagéo de bactérias benéficas nos primeiros
anos de vida, pois a microbiota intestinal esta envolvido em processos metabdlicos,
fisioloégicos e imunoldgicos, como a sintese de vitaminas e agentes neuroquimicos,
protecdo contra microrganismos potencialmente patogénicos, controle da
proliferagdo e diferenciagdo celular no intestino grosso, o que regula processos
inflamatdrios e tem acao protetora contra o desenvolvimento de cancer *,'°?°. Os
micrébios intestinais também atuam nos mecanismos de saciedade do organismo,
pois alguns AGCC estao associados ao aumento de peptideo YY, grelina, insulina e

peptideo 1 semelhante ao glucagon (GLP -1) “.

Quando ha desequilibrio dos tipos de bactérias, ha um quadro de disbiose
intestinal. A disbiose prejudica a integridade da barreira intestinal e causa
inflamagéo de baixo grau persistente no sistema. A membrana externa de bactérias
gram negativas, que sao aquelas que mais comumente causam doengas em
humanos, possuem lipopolissacarideo (LPS) e esse composto lipidico é capaz de
atravessar a mucosa intestinal. Ao acessar a circulagéo, o LPS é capaz de se ligar a
em receptores de alguns tecidos, como o hepatico e o adiposo, e causar uma
resposta imune inata. Além desta ligagao ativar o sistema imunoldgica, também
ativa genes que codificam proteinas pro-inflamatdrias, como o fator nuclear kappa B
(NF-kB) e a proteina ativadora 1 (AP-1), o que configura em um quadro de
endotoxemia metabdlica. Essa endotoxemia esta relacionada a resisténcia a
insulina e, em individuos obesos, as concentragdes de LPS costumam se encontrar

aumentadas *.

Um fator que leva a modificacdo lesiva da microbiota intestinal é a
popularizagdo do consumo de alimentos ‘fast food”. Juntamente com o alto

consumo deste tipo de alimento, uma grande quantidade de consumo de gordura,
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além da baixa ingestdao de frutas, legumes e verduras também sao fatores que

propiciam a proliferacdo de bactérias patogénicas no intestino humano *.

4.3 Prebiodticos e probidticos

Probidtico é uma palavra proveniente do grego que significa “para a vida”. A
definicdo mais aceita e difundida acerca de probidticos é aquela atribuida pela
Organizagao Mundial de Saude (OMS) e a Food and Agriculture Organization of the
United Nations (FAO), que diz que se trata de microrganismo vivos capazes de
trazer beneficios ao hospedeiro, caso sejam administrados em quantidades

adequadas *,*.

A forma mais popular de obtencdo de probidticos é através de leites
fermentados. Muitos desses produtos sao elaborados com bactérias comumente
encontradas no TGl humano, que sdo conhecidas como bactérias acido lacticas
(BAL), como Lactobacillus e Bifidobacterium ?? . Varios 6rgéos internacionais, como
OMS, FAO e EFSA (European Food Safety Authority), definem os critérios de
selecdo para que determinadas espécies de cepas probidticas possam ser
consideradas seguras e funcionais para serem utilizadas em alimentos ou
suplementos: resisténcia a antibidticos, ndo serem patogénicas, capacidade de
sobrevivéncia pelo TGIl, acdo imunomoduladora, manterem suas funcionalidades
durante o processo de armazenamento e distribuicdo, possuir evidéncias cientificas

guanto ao sua acao benéfica a saude humana *°.

O consumo de probidticos pode trazer beneficios aos individuos, tais como
inibicdo na proliferagcao de bactérias patogénicas, melhora na integridade da barreira
intestinal, reconstituicdo da microbiota apds utilizagdo de antibidticos e
imunomodulagao 23, #*. Por esses efeitos benéficos que os probidticos sdo capazes
de trazer a saude humana, ele é caracterizado como alimento funcional que, de
acordo com a Anvisa, para ser assim considerado, deve ter acdo no metabolismo,

impactando assim na manutencgao da saude #.

Enquanto prebidticos tratam-se de componentes de fibra alimentar que

propiciam a proliferacdo bacteriana do coélon. As fibras sdo divididas em duas
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principais categorias: soluveis e insoluveis, sendo aquelas capazes de serem
fermentadas pelos microrganismos intestinais #,?’. Alguns exemplos e prebdticos

séo a inulina, o betaglicano, o galacto-oligossacarideo e as pectinas 2.

Ha fatores enddégenos, como a produgéo e secre¢cdo de mucina, capazes de
afetar o equilibrio da microbiota, porém as fibras, ou carboidratos ndo digeriveis, sao
a principal fonte que os microrganismos comensais tem de substrato energético,
pois estes sdo capazes de fermentar e degradar as ligagdes nao digeriveis de fibras
23, Os prebidticos podem ser obtidos pela dieta, a partir do consumo de cereais,
frutas, legumes, verduras e leguminosas, ou produzidos artificialmente, como
lactulose, galactooligossacarideos, frutooligossacarideos, maltooligossacarideos,

ciclodextrinas e lactossacarose 2.

Assim como os probidticos, os prebidticos possuem agdes moduladoras da
microbiota intestinal, e, consequentemente, do estado de saude do hospedeiro. Isso
se da pelos produtos de degradacgao de fibras alimentares pelos microrganismos,
sendo esses substratos de fermentagcao determinados a partir do tipo de prebidtico e
da composigao bacteriana do intestino ?°. Apesar das fibras serem a principal fonte
de produto de fermentacdo das bactérias intestinais, outros nutrientes que cheguem
ao intestino podem ser fermentados também. A depender do perfil dietético de um
individuo, algumas cepas terdo vantagem de proliferar em relagao a outras, como os
Bacteroidetes tem preferéncia por substratos de certas gorduras, outras bactérias
sdo especializadas em degradar mucina e carboidratos secretados pelas células do

hospedeiro .

4.4 Acidos Graxos de Cadeia Curta

Os Acidos Graxo de Cadeia Curta (AGCC) s&o compostos obtidos a partir da
fermentacao de prebidticos pela microbiota intestinal, sendo os principais o acido
latico, acido butirico e acido propidnico. Esses subprodutos de fermentacdo tém
diversas ag¢des no corpo, visto que sao capazes de acessar a circulagéo sanguinea
através dos enterocitos, possuem receptores em diferentes tecidos do corpo,

estabelecendo assim um crosstalk entre o intestino e os tecidos periféricos, e sua
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absorcao no célon é muito eficiente, pois a taxa de excre¢cao de AGCC é de cerca
de 15%nas fezes. Eles atuam na diminui¢do do pH do cdlon; o propionato ativa
células T helper de vias aéreas, macréfagos e células dendriticas da medula 6ssea;
o butirato tem influéncia na renovagao celular dos colondcitos, pois ha grande

producdo de energia desse epitélio utilizando-se o butirato 2°,2°,%.

A biotransformacgao das estruturas dos carboidratos nao digeriveis através da
mediacdo de diversas enzimas bacterianas e os AGCC sao moléculas compostas
de 2 a 4 carbonos em sua estrutura. A absorcdo de AGCC pode ocorrer por
transporte passivo, porém a maioria € realizada através de transporte ativo feito
pelos transportadores monocarboxilato 1 (MCT1) e monocarboxilato acoplado a
sédio 1 (SMCT1). Os AGCC acessam capilares sanguineos, exceto grande parte do
butirato que € utilizado como substrato energético do célon, e se dirigem ao figado
para serem metabolizados. O propionato é utilizado pelos proprios hepatdcitos para
sintese de gliconeogénese, logo se encontram em baixas quantidade na circulagao.
Ja o acetato € um AGCC que pode ser encontrado em maior quantidade na corrente
e € capaz de atravessar a barreira hematoencefalica e interferir nos mecanismos de
controle de apetite no sistema nervoso central. Apesar de se encontrarem em
baixas concentracbes nos tecidos periféricos, butirato e propionato também sao
capazes de afetar 6rgaos, de modo indireto, através de sinalizacdo no sistema

nervoso e hormonal 31,3233,

Além dos carboidratos ndo digeriveis, proteinas ou peptideos que nao foram
completamente quebrados no processo de digestdo podem ser fermentados pela
populagdo microbiana do intestino. Contudo, ha diversos subprodutos que podem
advir dessa fermentagdo, como acidos graxos de cadeia ramificada, aminas,
compostos fenais, inddis e tidis e, muitos destes metabdlitos, podem trazer prejuizos

para a saude das células intestinais *.
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5. RESULTADO E DISCUSSAO

Foram analisados 6 artigos cientificos, sendo 4 de ensaios clinicos

randomizados e 2 de revisao sistematica.

Quanto aos ensaios clinicos, foram priorizadas pesquisas que tivessem um
grupo controle, a fim de que minimizasse possiveis variaveis dos resultados,
enquanto nas revisbes sistematicas foram preteridas aquelas que tivessem seu
levantamento baseado em ensaios clinicos com humanos. As pesquisas de
intervencao analisada tiveram, em sua maioria, participantes adultos com sobrepeso
ou obesidade, com excecdo de um que foi feito com criancas de 7 a 12 anos
também com problemas de excesso de peso. Dentre os trabalhos, um analisou a
relagdo da perda de peso com suplementagdo de simbidtico, enquanto os outros
analisaram o efeito suplementacdo de prebidticos, sendo 2 destes observaram o
efeito na composi¢cado corporal dos participantes e um outro explorou o efeito de

probiéticos na composi¢ao corporal de criangas.

Segue abaixo, na Tabela 1, os estudos selecionados acerca do tema.

Tabela 1 - Caracterizagao dos estudos selecionados sobre microbiota
intestinal e obesidade

Titulo Autor(es) Objetivos Método Conclusao
Insight sobre o Dewulf et al. Avaliar o efeito Estudo feito com 30 N&o houveram
conceito prebidtico: | da mulheres, divididas em diferencas
licdes de um estudo suplementagéo grupo placebo (15) e significativas na
de intervencéao de prebidtico na grupo com perda de gordura
exploratdrio, duplo composicao da suplementagao de € nos marcadores
cego com frutanos microbiota prebiético(15). Além de exames
do tipo inulina em intestinal de disso receberam laboratoriais entre
mulheres obesas mulheres orientagao dietética o grupo placebo e
obesas. para perda de peso. 0 grupo
Houve analise fecal. prebidtico.
Prebidticos reduzem | Nicolucci et Avaliar os Estudo feito com 30 A suplementacgao
a gordura corporale | al. *® efeitos dos criangas, divididas com prebidtico
alteram a microbiota probiéticos na entre grupo controle melhorou os
intestinal em composicao (18) e grupo prebidtico resultados de
criangas com corporal, nos (20) sem intervencéao obesidade em
sobrepeso ou marcadores dietética durante 16 criangas com
obesidade inflamatorios e semanas. sobrepeso /
na composi¢ao obesidade, pois
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da microbiota. induziu alteragoes
microbianas.
Frutanos do tipo Reimer et al. Examinar os Estudo duplo-cego, A adicao de
inulina e proteina de | 3¢ efeitos de controlado por inulina, proteina
soro de leite frutanos do tipo placebo, de 12 de soro de leite
modulam o apetite, inulina (ITF) e semanas, feito com ou ambos aos
mas apenas 0s inu . 125 adultos com lanches dos
frutanos alteram a do whey protein | ¢,hrepeso/obesidade participantes
microbiota intestinal isolado no que foram melhoraram
em adultos com apetite, na aleatoriamente varios aspectos
sobrepeso/obesidade Composigao designados para do controle do
: um estudo corporal e receber barras apetite.
controlado microbiota isocaldricas de: (1) Alteracdes na
randomizado . : Controle; (2) frutanos microbiota
intestinal em A . .
do tipo inulina; (3) intestinal podem
adultos com proteina de soro de | explicar em parte
sobrepeso e leite; (4) frutano do tipo os efeitos da
obesidade. inulina + proteina de insulina.
soro de leite. Apetite,
composigao corporal e
composicao da
microbiota
intestinal/potencial
genético foram
avaliados.
A microbiota Gomes; Apresentar Pesquisa bibliografica Dados foram
intestinal: Hoffman; revisdo da sistematizada que heterogéneos,
metabolismo e Mota * fisiologia e inclui estudos mas ha alguns
perspectiva na O observacionais dados ja
obesidade com.posK;.ao da (transversais, coorte solidificados: na
) mlcrob|ota ou controle). obesidade ha
intestinal com presenca de
foco em disbiose
individuos intestinal, o que
obesos afeta a
permeabilidade
intestinal, altera a
producéo de
compostos
relacionados a
saciedade pelo
intestino e pode
alterar o
metabolismo
lipidico,
estimulando
adipogénese.
Efeitos do Sergeev et Avaliar o uso de 20 participantes de Nao houve
suplemento al. ¥ suplemento programa de perda de | impacto quanto a
simbiotico na simbiotico na peso divididos em perda de peso,
microbiota intestinal modulagao da grupo placebo e grupo mas houve
humana, composicao microbiota em controle modulagéo da
corporal e perda de associagdo com suplementados com microbiota para
peso na obesidade composicao simbidtico. um perfil com
corporal e mais bactérias
biomarcadores benéficas.
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de obesidade.

Perfil da microbiota | Crovesy et al Avaliar as Foi utilizado a escala Parece haver um
intestinal de adultos | 3 diferengas entre PICOS (populagao, possivel
com obesidade: uma o perfil da intervengao,compara¢ | envolvimento de
revisdo sistematica microbiota ao,resultado, desenho bactérias no
intestinal de do estudo) para desenvolvimento
individuos com | selegéo dos estudos e da obesidade,
obesidade e foram utilizados orientando a
individuos estudos escolha de
magros. observacionais em probidticos de
humanos e ensaios cepas para
clinicos que avaliaram modulagdo da
a composicao da microbiota
microbiota intestinal intestinal no
em adultos obesos e tratamento da
com peso normal. obesidade. No

entanto, o estudo
da microbiota é
complexo, sendo
dificil definir um
padrao para a
composicao da
microbiota.

Fonte: Elaborado pela autora (2022).

Apesar de os estudos intervencionais acima destacados serem heterogéneos
em suas conclusdes quanto a modulagdo da microbiota intestinal e impactos na
composicao corporal, foi perceptivel que esta estd associada a parametros de
manutencao de saude e regulacdo metabdlica ao auxiliar no controle de saciedade,

do metabolismo lipidico e de resisténcia a insulina.

Quanto a perda de peso, para o estudo de Dewulf et al. * (Tabela 1) o
tratamento com prebidtico ndo teve impacto significativo na diminuicdo de gordura
corporal, bem como os resultados de Reimir et al * (Tabela 1) e Sergeev et al ¥
(Tabela 1) ndo mostraram correlagao forte entre os usos dessas suplementacdes
(prebidtica e simbidtica, respectivamente) e repercussao na gordura corporal. Reimir
ainda obteve resultados em comparagao ao grupo que recebeu proteina do soro do
leite (“Whey protein”) e o prebidtico (frutano do tipo inulina), sendo que apenas o

grupo com suplemento proteico teve impacto na composicéo corporal.

Somente Nicolucci et al *° (Tabela 1), que aplicou seu estudo em um publico
diferente dos outros, apontou que houve mudancas significativas no controle de
peso nos seus achados e isto pode ser indicativo de que a modulacao intestinal em

um publico mais jovem traga beneficios quanto a perda de gordura corporal.
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Em todos estes estudos houve mudanca na microbiota intestinal com
aumento de bactérias do filo Firmicutes e, a presenca desse filo em maior
abundancia em relagdo a outro filo predominante no intestino humano, a
Bacteroidetes, parece estar associada a individuos que apresentam peso adequado.
Todavia, apesar de muitos estudos apontarem que uma quantidade maior do filo
Firmicutes em relacdo ao filo Bacteroidetes estar associado com obesidade, ha
outros que nao encontram essa relagdo em seus levantamentos ou mesmo
encontram um quadro oposto entre esses tipos de microrganismos. Logo essa razao
entre os filos citados n&o pode ser utilizada como biomarcador de obesidade. O que
se percebe nos dados que a ciéncia levanta é que a obesidade estd mais

relacionada a disbiose *°.

Até os 3 anos de idade, a microbiota intestinal humana é transitéria e sofre
diversas mudancas dos tipos de filo, contudo, apds esse periodo, ela se estabelece
tal qual a de um adulto. Um uso massivo de antibidticos nos primeiros anos de vida
muda a composigdo da microbiota e diminui sua diversidade. Estudos
observacionais em humanos relatam maior risco de desenvolvimento de obesidade
em criangas expostas a antibiéticos no primeiro ano de vida e estudos em animais ja

demonstraram que essa exposig¢ao precoce aumenta o ganho de peso 3°,°,**.

Ja as duas revisbes sistematicas estudadas neste trabalho (*, 3*) também
encontram resultados diversos em suas observagdes, contudo pontuam que parece
haver relagcédo entre a microbiota intestinal e obesidade. Estes estudos indicam que
essa associacao € caracterizada pela disbiose intestinal, que se trata do
desequilibrio entre bactérias comensais e patogénicas. Um quadro de disbiose
causa aumento da permeabilidade intestinal, o que permite a passagem de
endotoxinas bacterianas (LPS) para a corrente sanguinea e o contato com essa
toxina causa um cenario de inflamagao de baixo grau e de desequilibrio metabdlico

no organismo humano.

Além da disbiose, outro problema da microbiota humana para o controle de
peso seria a questao da diversidade bacteriana e seus efeitos neuropsicologicos
nos mecanismos de saciedade do hospedeiro. A hipdtese levantada por Alcock et al
% ¢é a de que microrganismos intestinais podem interferir no comportamento

alimentar de um individuo através da comunicagdo com o nervo vago (principal eixo
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neural entre intestino e cérebro), visto que ha micrébios com preferéncias por
determinados tipos de nutrientes. Deste modo, quando ha predominio de uma
populagdo microbiana, esta seria capaz de induzir o individuo a consumir certos
alimentos, o que ocorreria de modo facilitado, pois, com poucas diversidade de
cepas, a populagcdo predominante ndo necessitaria gastar energia e recursos para
isso. Segundo também esses autores, ha menor diversidade de microrganismos em
pessoas com obesidade, algo que refor¢ca essa hipotese. O estudo de Alcock et al
se baseia em pesquisas com camundongos, contudo, apesar de serem dados que
ainda ndo podem ser extrapolados para humanos, trazem a possibilidade de uma

nova perspectiva aos estudos de comportamento humano.

Na questdo acima levantada, os resultados de Reimir et al ** (Tabela 1)
dialogam com a teoria acerca do controle de apetite, visto que em seu estudo, tanto
0S grupos que receberam suplementagao prebidtica, como proteica e aqueles que
receberam essas duas suplementacbes associadas, relataram menor fome e
tiveram uma ingestdo energética ligeiramente menor em comparagdo ao grupo
controle. Os autores pontuaram que essa alteragcdo no apetite se da pois tanto a
proteina quanto a fibra sdo capazes de alterar a secrecdo de hormdnios
relacionados a saciedade. Apesar de em seus levantamentos a diferenca da
ingestao caldrica no almogo ter sido pequena em comparacao ao do grupo controle,
sdo dados interessantes reforcados pelo menor apetite auto relatado pelos

participantes.

Ha outros achados quanto ao impacto das bactérias comensais do intestino
humano e a saciedade através da produgao de certo AGCC. Estes sao capazes de
sinalizar células enteroenddcrinas e aumentar a produgdo de horménios que
regulam a saciedade como a grelina, o peptideo YY e o peptideo semelhante a
glucagon 1 (GLP-1). Além disso, metabdlitos microbianos sdo capazes de induzir
gliconeogénese e a atividade simpatica no intestino e, ao atingir a circulagao
sanguinea, atinge tecidos periféricos como o hepatico e o muscular, o que pode
impactar positivamente na homeostase da glicose. Os AGCC também participam do
aporte energético do individuo, em quantidades que nao parecem ser relevantes,
porém isto ainda ndo esta bem estabelecido pela literatura. Logo, ha envolvimento

da microbiota intestinal com o desenvolvimento da obesidade 3.
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6. CONCLUSAO

Com base nos dados levantados, foi perceptivel que o vinculo entre
microbiota intestinal e obesidade existe, ndo totalmente elucidado pela comunidade
cientifica, mas sua modulagdo n&o parece impactar diretamente na perda de
gordura corporal. O que se mostrou mais presente, de acordo com o exposto no
presente trabalho, € que um quadro de disbiose intestinal esta estritamente
relacionado com a obesidade, especialmente quanto ao controle de apetite, visto
que metabdlitos secretados pelos microrganismos intestinais sdo capazes de

estimular horménios que participam dos mecanismos de saciedade.

Considerando os achados da presente pesquisa, sugere-se estudos com
variadas faixas etarias para elucidar se a resposta da modulacido da microbiota
intestinal na perda de peso ocorre de modo distinto em diferentes fases da vida

humana.

Espera-se que a compreensao acerca da relagao entre microbiota intestinal e
obesidade auxilie o profissional da saude a ter uma conduta mais assertiva no

tratamento desta complexa comorbidade.
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