JRrazilian Journal of Development
Alimentacado e modulacéo intestinal
Intestinal feeding and modulation

DOI:10.34117/bjdv6n9-183

Recebimento dos originais: 05/08/2020
Aceitacdo para publicacdo: 09/09/2020

Natalia Chagas de Oliveira
Graduada em Nutricdo pela Universidade Potiguar
Endereco Rua Ant6nio Rodrigues do Monte, 671, Bairro Redencdo — Mossor6/RN, CEP: 59620-
320
E-mail: natyooliver@hotmail.com

Marcos Vinicius Luz de Oliveira
Graduado em Nutricdo pela Universidade Potiguar
Endereco: Rua Rodrigues Alves, 1900/407, Bairro Aboli¢éo | — Mossoro/RN, CEP: 59611-060
E-mail: viniciusoliver_13@hotmail.com

Lara Barbosa de Souza
Doutora em Ciéncia Animal, pela Universidade Federal Rural do Semiarido- UFERSA
Endereco: Universidade Potiguar/ Campus Mossoro Enderego: Av. Jodo da Escossia, 1561 - Nova
Beténia, Mossoro6 - RN, 59607-330
E-mail: larabiotec@gmail.com

Francisco Servulo de Oliveira Carvalho
Graduado em Nutricdo pela Universidade Potiguar
Endereco: Universidade Potiguar/ Campus Mossord Endereco: Av. Jodo da Escossia, 1561 - Nova
Betania, Mossoro - RN, 59607-330
E-mail: fservulo.ocarvalho@gmail.com

Remersson Thaysnan da Silva
Graduado em Nutricdo pela Universidade Potiguar
Endereco: Rua Jodo Ferreira de Almeida, 197, Bairro Costa e Silva — Patu/RN, CEP: 59770-000
E-mail: remersson_silva8@hotmail.com

Amanda Tavares Pinto Fernandes de Oliveira e Silva
Graduada em Nutricdo pela Universidade Potiguar
Endereco: Rua Luis Lucas Bezerra, 15, Bairro Abolicdo 1 — Mossor6/RN, CEP: 59619-201
E-mail: nutri.amandatavares@gmail.com

RESUMO

Microbiota sdo 0s microrganismos como bacteérias, virus e fungos que estdo presentes em todo o
corpo humano. Desde a concepc¢éo, a microbiota normal contribui no desenvolvimento, manutencao
e funcdo da barreira intestinal. Da-se o nome disbiose ao quadro de desequilibrio do microbioma que
habita o intestino da espécie humana e qualquer alteracdo em sua composi¢do. A alimentacdo é tida
como um fator modulador direto da microbiota gastrointestinal, possuindo potencial para causar
modificacfes em reacOes fisiolégicas no ambiente intestinal. As interacdes entre a microbiota,
substancias quimicas e substratos fermentativos sdo altamente influenciados pelo tipo de dieta, sendo
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assim, alterar a composicdo das refeicbes pode ser uma abordagem terapéutica para disturbios
gastrintestinais. Neste artigo descrevemos a atuagdo de componentes de dieta como moduladores
intestinais e suas funcdes terapéuticas. Se tratando de uma revisdo narrativa, a pesquisa foi realizada
nas bases de dados Google Scholar, SCIELO, Nutrition Reviews, Nature, The Science, The Lancet,
PubMed, sem restricGes de idiomas, e tendo como critério de inclusdo publicacdes entre os anos de
2015 a 2019 com possibilidade de acesso integral do texto. Entender as interagdes da microbiota com
a alimentacdo e os resultados dessas interagcOes, se faz importante para se utilizar da alimentacéo
como principal terapia na prevencdo e tratamento de distlrbios e patologias que acometem 0s
individuos.

Palavras-chave: Microbiota, Dieta moduladora, Disbiose.

ABSTRACT

Microbiota are microorganisms such as bacteria, viruses and fungi that are present throughout the
human body. From conception, the normal microbiota contributes to the development, maintenance
and function of the intestinal barrier. The disequilibrium of the microbiome inhabiting the human
intestine and any alteration in its composition are called dysbiosis. Food is considered as a direct
modulating factor of the gastrointestinal microbiota, possessing potential to cause changes in
physiological reactions in the intestinal environment. The interactions between the microbiota,
chemical substances and fermentative substrates are highly influenced by the type of diet, so changing
the composition of meals can be a therapeutic approach to gastrointestinal disorders. In this article,
we describe the performance of diet components as intestinal modulators and their therapeutic
functions. As this is a narrative review, the search was performed in the Google Scholar, SCiELO,
Nutrition Reviews, Nature, The Science, The Lancet, PubMed databases, without language
restrictions, and having as inclusion criteria publications between the years 2015 to 2019 with the
possibility of full access to the text. Understanding the interactions of microbiota with food and the
results of these interactions is important to use food as the main therapy in the prevention and
treatment of disorders and pathologies that affect individuals.

Keywords: Microbiota, Modulating diet, Dysbiosis.

1 INTRODUCAO

Presente em todo o corpo humano, incluindo pulmdes, trato urinario, pele, intestino, a
microbiota faz referéncia aos microrganismos como bactérias, virus, fungos, leveduras, arqueias e
fagos, mantendo relacdo simbidtica (CANI et al., 2019). Apos diversas caracterizacBes sobre
microbiota intestinal, esta é referida atualmente como um 6rgdo funcional, dentro de outro, com
extensa atuacdo sobre o organismo, podendo as bactérias intestinais influenciarem na saude do
hospedeiro (TENGELER; KOZICZ; KILIAAN, 2018). No entanto, o efeito da alimentacdo sobre a
microbiota humana é bastante complexo e de dificil mensuracdo, ndo sendo profundamente
reconhecido a dieta ou todos os componentes de dieta especificos que estimula o crescimento de
bactérias (TENGELER; KOZICZ; KILIAAN, 2018).

Desde a concepcéo, a microbiota normal contribui no desenvolvimento, manutencéo e funcgao

da barreira intestinal. Algumas evidéncias mencionam haver alteragdes e ocorréncia de doengas com
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a colonizagdo precoce da microbiota intestinal. A influéncia do ambiente pode resultar na
modificacdo do perfil de risco para doencas desde a infancia até a fase adulta, idealizando um conceito
de “programacdo microbiana”, anidloga de uma “programacdo metabdlica”. Nesse sentido, tais
alteracdes ou disbiose ou ainda a ruptura de uma microbiota normal pode estar associada a diversas
condi¢des clinicas, como a obesidade, entre outras doengas metabdlicas, autoimunes e alergias,
sindrome do intestino irritavel, doencas inflamatorias intestinais agudas e cronicas, entre outras
inflamac0es do trato gastrintestinal (TGI) (GOULET, 2015).

Os enterdcitos representam cerca de 80% a 90% de tecido epitelial intestinal e garantem a
absorcdo de macro e micronutrientes por via transcelular mediada. A funcéo absortiva, portanto,
depende do equipamento de absor¢do, passivel de modulagdo durante uma refeicdo, a depender da
composi¢do ingerida, assim como durante uma alimentacdo especifica. Mudancas de natureza
nutricionais e metabolicas modificam em nimero e funcdo as células epiteliais intestinais. Sendo
assim, alteracGes na dieta e no metabolismo modificam a capacidade absortiva intestinal a nivel
celular e molecular, tanto para aumentar a absor¢do como para contribuir para um estado patologico,
sugerindo que as barreiras intestinais séo prejudicadas no contexto da obesidade (GALL, 2019).

Existem evidéncias cientificas que indicam correlacdo da microbiota com marcadores
relacionados a saude, demonstrando influéncia benéfica no perfil lipidico com o uso de probidticos
durante o tratamento (GADELHA et al, 2019); assim como a utilizacao de algumas cepas de bactérias
probidticas no auxilio da correcdo de fatores bioldgicos associados a depressdo, incluindo
biomarcadores inflamatérios, estresse oxidativo e producdo de neurotransmissores (MEDEIROS;
MAYNARD, 2019).

A nutricdo por via oral € padrdo ouro para adaptacdes intestinais e limite de complicagdes,
podendo os probidticos contribuir para a tentativa de modulacdo da microbiota na melhora da funcéo
da barreira (GALL et al, 2019). Em contrapartida, componentes da dieta também podem promover
disbiose por afetar negativamente as funcbes protetoras da barreira intestinal, implicando em
processos inflamatorios (CHASSAING, et al., 2015).

Objetivamos discorrer sobre a alimentacdo como possivel abordagem terapéutica na
modulacdo intestinal. Se tratando de uma revisdo narrativa, a pesquisa foi realizada nas bases de
dados Google Scholar, SciELO, Nutrition Reviews, Nature, The Science, The Lancet, sem restricoes
de idiomas, e tendo como critério de inclusdo publicacbes entre os anos de 2015 a 2019 com
possibilidade de acesso integral do texto.

Sabendo que a modulacéo intestinal tem sido alvo de pesquisas, entender as intera¢fes da

microbiota com os alimentos, em seus diversos tipos, e os resultados dessas interacdes se faz
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importante para se utilizar da alimentagdo como principal terapia na prevencdo e tratamento de

disturbios e patologias que acometem as pessoas.

2 DISBIOSE E FATORES CAUSADORES DA DISBIOSE

Déa-se 0 nome dishiose ao quadro de desequilibrio do microbioma que habita o intestino da
espécie humana e qualquer alteragdo em sua composicao. Como condicdes caracterizadas disbioses,
tém-se alteracdes na estrutura epitelial, alteracdes peristélticas, fatores idade, genes, temperatura,
interacdo bacteriana, alteracdes imunoldgicas, além das consequéncias do uso de antibioticos,
quimioterapicos, radiacdo e drogas ambientais (TOMASELLO et al, 2016).

Geralmente estd associada a presenca de constipacdo crbnica, flatuléncia e distensdo
abdominal (OLIVEIRA; HAMMES, 2016), conforme evidenciado em amostra estudada por Costa et
al. (2019), em que 70% (n=21) apresentava flatuléncia e 53% (n=16) possuia distensdo abdominal.
Contudo, a disbiose ¢é tratavel, e possui a reeducacdo alimentar e suplementagéo de probioticos e/ou
prebidticos e/ou simbidticos, e a atividade fisica como base de intervencdo para melhor composicéo
da microbiota intestinal, com a reducéo de bactérias maléficas intestinais (CONRADO et al., 2018).

A alimentagdo é tida como um fator modulador direto da microbiota gastrointestinal,
possuindo potencial para causar modificacbes em reacdes fisiolégicas no ambiente intestinal
(TOMASELLO et al, 2016). Alguns gases como, diéxido de carbono, hidrogénio, metano, sulfeto de
hidrogénio, e outros gases tracos, sao resultado do metabolismo da microbiota no intestino, podendo,
a depender do tipo, volume e concentracdo, induzir ou mitigar sintomas abdominais tendo efeitos
fisiologicos, patoldgicos e terapéuticos. As interagcdes entre a microbiota, substancias quimicas e
substratos fermentativos sdo altamente influenciados pelo tipo de dieta, sendo assim, alterar a
composicdo das refeicdes pode ser uma abordagem terapéutica para distdrbios gastrintestinais
(KALANTAR-ZADEH et al., 2019).

Os emulsificantes, comumente adicionados em alimentos processados, podem danificar a
mucosa epitelial protetora, resultando em inflamacéo de baixo grau mediada pela disbiose e a maior
risco de sindrome metabolica (CHASSAING, et. al, 2015). Além disso, individuos que abusam no
consumo de alcool, desenvolvem mudancas na funcdo da microbiota intestinal e metabolismo de
acidos biliares, de forma a acelerar lesdo hepatica (BAJAJ, 2019).

Na fase idosa, as alteracGes fisiologicas intestinais sdo acumuladas ao decorrer da vida e
somados aos maus habitos alimentares, além de estresse, uso de antibioticos e outros, a salde deste
orgao esta mais suscetivel a presenca de disbiose (CONRADO et al, 2018). E como consequéncia, as
modificacdes da microbiota interferem no metabolismo do individuo, causando desequilibrio
energético, modificaces de reagdes enteroenddcrinas, corroborando para um quadro de inflamagéo

sistémica e criacdo de sinalizagdes pré inflamatorias (COSTA et. al, 2019).
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Evidéncias sugerem que a disbiose pode resultar em uma possivel sindrome do intestino
permeével, causando, em cadeia, maior permeabilidade, chances de ativacdo do sistema imunoldgico
inato, afetando vias de sinalizacdo e modificagdo do metabolismo glicémico e lipidico e
desencadeando inflamacdo de baixo grau, corroborando com um quadro de resisténcia a insulina e
até diabetes mellitus tipo 2. Sendo assim, diante da ruptura da barreira intestinal, a disbiose €
relacionada & endotoxemia e inflamagdo cronica, interferindo também no numero de bacterias
benéficas (bactérias sacaroliticas) produtoras de AGCC (SABATINO et al., 2017).

3 DOENCAS RELACIONADAS A ALTERAQ@ES NA MICROBIOTA INTESTINAL

A microbiota intestinal humana desempenha diversos papéis, dos quais estimula o sistema
imunoldgico e as células renais; produz vitaminas e enzimas, a exemplo a vitamina K e biotina;
melhora a sintese de compostos Uteis para o trofismo da mucosa col6nica, além de regular a absorcao
de nutrientes. No entanto, entre suas funcGes mais importantes esta a regulacdo e influéncia do
metabolismo do hospedeiro e controle da proliferacdo de bactérias patogénicas encontradas no trato
gastrointestinal (TOMASSELO et al., 2016).

Contudo, altera¢bes na funcdo e composicdo gastrintestinal e da microbiota, ou disbiose,
possuem impacto direto na saude humana e sdo fortemente associados com a etiopatogenia de
doencas gastrintestinais, inflamatorias, metabolicas, neoplasicas (PASSOS; MORAES-FILHO,
2017), alergias, doencas hepaticas e diabetes tipo 2 (TOMASELLO et al, 2016).

Evidéncias recentes relatam os efeitos que os trilhdes de bactérias intestinais residentes
influem sobre a aquisicdo de energia e regulacdo energética, sugerindo a ideia de que a extracao
energética seja um dos fatores causadores da obesidade, embora necessite de mais estudos. Além da
diferenca existente de composicdo da microbiota intestinal entre obesos e individuos magros
colaborou com a especulacdo de que a microbiota € um dos fatores da fisiopatologia do individuo
obeso (OLIVEIRA; HAMMES, 2016).

Sendo assim, diferentes mecanismos explicam melhor esta relacéo: 1) papel da microbiota no
aumento da extracdo energética polissacarideos ndo alimentares; 2) papel da microbiota na
modulacdo do lipopolissacarideo plasmatico e desencadeamento de inflamacédo sistémica de baixo
grau, corroborando com a obesidade e diabetes; 3) microbiota na regulacdo de genes hospedeiros que
modulam o armazenamento e gasto energético. Contudo, ndo estdo bem definidas as questdes
levantadas sobre tais mecanismos, sobretudo no quanto as pequenas alterac6es caldricas realmente
sdo a causa do aumento de peso e, ainda, a necessidade de provar que a alteracdo na microbiota é
motivo real para a obesidade (OLIVEIRA; HAMMES, 2016).
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Por ideia de outro viés, o oposto € sugerido por Silva-Junior et al (2017), quando afirma que
a modulacéo da microbiota possui potencial para estar entre as melhores estratégias para o tratamento
da obesidade, diabetes tipo 2 e doencas cardiovasculares, embora tenha a necessidade de investigar
para comprovacdo da modulacdo da microbiota para beneficio da saude humana.

Segundo Melo e Oliveira (2018), em analise de disbiose, ou risco, presente em alunos de
graduacdo em nutricdo, identificou-se a alta prevaléncia de sinais e sintomas de 53,84%, e nestes 0
provavel desenvolvimento de alguma DCNT, estando a disbiose e cada vez mais associada como
causa ou coadjuvante no desenvolvimento de DCNT. O mesmo estudo relata ainda a maior atividade
de microorganismos patogénicos como causadores de doencas inflamatérias: Doenca de Crohn,
Doenga Celiaca, Artrite Reumatoide e Sindrome Metabdlica.

Galdino et al. (2016) identificaram risco de dishiose em 54% (n=46) da populacdo estudada,
profissionais de enfermagem e, considerando o trabalho diario de enfermeiros, envolvendo estresse
e pressao, foram demonstrados como individuos propensos a desenvolver doengas associadas a
disbiose intestinal, pela maior atividade de patdégenos, também envolvidos no processo de promocao
de metabolitos diversos como, aménia, aminas bioativas, fatores tumorais, desconjugacdo de sais
biliares, aumento da proliferacdo fungica e destruicdo do epitelio intestinal, facilitando o
desenvolvimento de doencas inflamatorias como a doenca celiaca, doenca de Crohn, artrite

reumatodide e sindrome metabdlica.

4 MODULACAO DA MICROBIOTA POR MEIO DA ALIMENTACAO

Esta amplamente aceito que doencas metabdlicas, como a obesidade, diabetes tipo 2, entre
outros, sejam diretamente relacionados a habitos alimentares. Contudo, investiga-se intensamente no
meio cientifico a ligacdo entre a microbiota intestinal, a alimentacdo e saude metabolica. As
investigacGes conferem evidéncias que correlacionam a microbiota com doencas metabdlicas,
realizadas por metodologias que abordam tanto modelos animais, como estudos em humanos
(SONNENBURG; BACKHED, 2016).

Pesquisas demonstram que a microbiota intestinal possui papel especial na saide humana,
havendo interesse em aplicacdo de abordagens alimentares moduladoras da composicao e fungédo
metabolica do microbioma gastrointestinal, de forma a contribuir com melhora da salde e prevencéao
de doencas (HOLSCHER, 2017; SONNENBURG; BACKHED, 2016).

Diferente do genoma humano, o da microbiota apresenta-se com plasticidade variada, sendo
facilmente ajustada a estimulos do hospedeiro e ambientais. A dieta entra como fator ambiental
essencial na montagem dos genes bacterianos intestinais, atualmente estudado e praticado como
modulador (ZMORA; SUEZ; ELINAYV, 2018; KOLODZIEJCZYK; ZHENG; ELINAV, 2019),
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participando do processo digestivo, nutricional, modulagem da resposta imune da mucosa e na
formac&o ou regulacéo de varios compostos potencialmente bioativos. Dessa forma, as modificacdes
da microbiota induzida pela alimentagdo podem provocar mudangas na fisiologia do hospedeiro,
inclusive acarretar o desenvolvimento de doencas e suas progressdes (KOLODZIEJCZYK; ZHENG;
ELINAV, 2019), ou sustenta sua homeostase (ZMORA; SUEZ; ELINAV, 2018)

Em estudo apresentado por Mitsou et al. (2017), verifica-se a associacao entre dieta e habitos
alimentares com a microbiota. Relata-se resultados ndo benéficos a saude intestinal no consumo de
dieta de carater predominante ocidental, como mudancas na umidade fecal, pH das fezes, contagem
de estafilococos e niveis de A. miciniphila fecal, atribuidos ao consumo de café, chés e refrigerantes.
Demonstra-se, portanto, capacidade moduladora da microbiota gastrintestinal pela dieta
mediterranea, distinguindo de uma “dieta ocidental”, por um conjunto de componentes eficazes.

Tal afirmacao ¢ explicada pelo baixo contetido de fibras de uma “dieta ocidental”, além do
alto teor de gordura saturadas, carboidrato e agucares simples, fatores que podem favorecer o quadro
de disbiose grave, entre outros disturbios metabdlicos, no organismo. Em contrapartida, dietas que
incentivam o consumo de frutas, legumes, azeite e peixes oleosos, que fornecem vitaminas, minerais,
acidos graxos essenciais e fibras, como as dietas “mediterraneas” e vegetarianas, sdo tidas como
benéficas a saude pelos efeitos anti-inflamatorios e prevencdo de disbiose e possiveis doencas
intestinais (TOMASELLO et al., 2016).

Em analise de modulacdo da microbiota cecal e colénica por meio alimentar em modelos de
porcos, Heinritz et al. (2016) compararam duas predominancias dietéticas diferentes, sendo uma dieta
com baixo teor de lipideos e alto teor de fibras, e a outra com alto teor de lipideos e baixo teor de
fibras, ambas isocaloricas e avaliadas durante 7 semanas. O efeito encontrado na microbiota,
metabolitos e parametros bioquimicos sanguineos, respectivamente, resultados da dieta com alta
gordura e baixa fibra foi: maior namero total de bactérias no contetdo cecal, ndo diferindo da amostra
colénica; maiores nimeros de Bacteridides nas duas amostras, tendo maior desenvolvimento de
Enterobacteriaceae nas duas amostras e de Prevotella ssp em amostras do colon; e maior glicemia. E
da dieta baixa em gordura e alta em fibras: maior tendéncia ao aumento de Clostridium Leptum,
principalmente no contetdo cecal; maiores concentracbes de AGCC, principalmente no célon;
maiores concentracdes de TGO e TGP; e maiores concentracdes de uréia.

O estudo enfatiza a modulacdo intestinal através da alimentacdo, afirma a semelhanca
dietética entre as espécies utilizada, e defende as descobertas, também semelhantes a modelos em
humanos, apoiando a comparacdo analisada (HEINRITZ et al., 2016).

Como estratégia modulatéria, por meio alimentar, o consumo de fibras esta ligado a sua

metabolizagdo pela microbiota, responsavel pela geracdo de acidos graxos de cadeia curta como
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acetado, propionato e butirato (HOLSCHER, 2017), obtidas do produto da fermentacdo e s&o tidas
como promotores de saude intestinal, pela modulacdo que causam na fungdo da barreira intestinal e
regulacdo da homeostase microbidtica (CHEN et al., 2017). Sugere-se que fibras sollveis, a exemplo
a B-glucana, sdo benéficas a salude, por estarem envolvidas na regulacdo de glicose sanguinea,
reducgdo de colesterol; e as fibras insolUveis, atreladas ao efeito laxativo (FULLER et al., 2016).

Outra abordagem tida como estratégia alimentar para modulacdo gastrointestinal e trazer
beneficios a salde € a ingestdo de prebidticos. Vale ressaltar que a esta nomenclatura ndo se refere,
por definicdo, & todas as fibras, mas a maioria dos prebidticos sdo classificados como fibras
alimentares (HOLSCHER, 2017).

Devido a complexidade da alimentacéo, é dificil atribuir os beneficios somente ao fator fibra,
assim, torna-se importante mais investigacdes a respeito deste componente alimentar e seu papel
fisiologico, conjunto na dieta do individuo (FULLER et al., 2016). Preconiza-se a suplementacéo de
probidticos, associados a dieta mediterranea para recuperar o equilibrio da microbiota saudavel e
reducdo de processos inflamatorios (TOMASELLO et al., 2016).

Os probioticos sdo tidos como promessa de desenvolvimento de tratamentos alternativos de
diferentes doengas estudadas pela medicina. Apresentam beneficios diante de diversos estudos
clinicos, embora necessite de intensa pesquisa sobre seu funcionamento e efeitos sobre a satde, além
do devido regulamento de entidades governamentais e maior seguranca em sua prescricao,
especialmente em casos criticos e especiais quando sua prescricdo deve ser feita com cautela
(GUADARRAMA-ORTIZ et al., 2018).

Tanto os probiodticos, como os prebioticos sdo prometedores de sua funcdo direta na
microbiota, possuindo resultados seja em modelos animais ou em humanos. Inclusive, os transplantes
fecais tiveram impulso nas Gltimas decadas, embora a pratica seja limitada a alguns paises e
laboratérios (DAHIYA et al., 2017).

5 CONSIDERACOES FINAIS

Diante do exposto, conclui-se que a alimentacdo faz parte dos fatores ambientais e possui
grande potencial para modulacdo da microbiota intestinal, atuando, por meio de componentes de dieta
que podem causar alteracGes, obtendo-se resultados terapéuticos ou detratores da microbiota.
Contudo, necessita-se de um maior entendimento acerca de outros componentes influenciadores,

como atuam e de que forma pode-se obter mais beneficios.
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