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Resumo: Este estudo tem por objetivo verificar o que as publicacées cientificas nos Gltimos cinco anos abordam sobre
o papel modulador da Nutrig&o no tratamento anti-inflamatério de pacientes obesos. E um estudo exploratdrio, com anélise
de exposicao qualitativa, através de proposicfes de diversos autores. As referéncias foram extraidas do banco de dados
da ABESO, do banco de teses e artigos da CAPES e do PUBMED. Na pesquisa bibliogréfica foi realizado uma andlise
conceitual sobre as variaveis que envolvem a obesidade. Esta pesquisa apresenta inicialmente a fisiopatologia da
obesidade, discute a inflamacg&o cronica associada a obesidade e as repercussGes da inflamacdo metabdlica na
permeabilidade intestinal. Logo apds apresenta os autores que discutem a acdo dos probidticos e prebidticos na
modulacdo do quadro inflamatério da obesidade. E, por fim, faz comparativos das publicagfes cientificas através de
guadros conceituais e assim considera que as cepas de Lactobacilos e Bifidobactéria demonstram efeitos significativos
sob a cadeia inflamatdria da obesidade. Os resultados apontados mostraram alteracdes relevantes nos niveis de citocinas
pro-inflamatérias, como leptina, TNF-a, Interleucinas de carater inflamatério, regulacao do peso e balango energético,
reducdo da resisténcia a insulina ocasionada pela melhora da resposta inflamatoria, reducdo do LPS sérico, que
caracteriza a endotoxemia metabdlica, condi¢cao adquirida pelo aumento da permeabilidade. Conclui-se que os probidticos
e prebidticos sé@o sincronos para garantir uma microbiota saudavel e séo eficientes moduladores do perfil inflamatério da
obesidade, sendo necesséario mais pesquisas que garantam a efetividade do uso em humanos.

Palavras-Chave: Obesidade. Probioticos e Prebiodticos. Permeabilidade Intestinal. Inflamag&o. Microbiota Intestinal.

Introducéo demonstrando a sua carga genética

A obesidade atualmente & um dos maiores (ABESO0,2010) Vale destacar que € o excesso de

problemas de sadde publica, de acordo com tecido adiposo abdominal que mais caracteriza

dados do Ministério da Sadde (MS), mais de 50% tais comorbidades, como altera¢des nos niveis de
lipoproteinas e fator de risco para alguns tipos da

canceres. (SILVA, 2015)

A nutricho tem como principio garantir a

da populacéo brasileira estd com sobrepeso e a
obesidade ja atinge em 20% as pessoas adultas.

Uma boa definicAo para a obesidade é uma

enfermidade inflamatéria cronica de baixa homeostase do organismo atraves do papel

intensidade, de etiologia obscura, tendo o tecido preventivo e modulador de enfermidades.

adiposo como protagonista deste quadro, onde €Centes estudos vém  apresentando uma

influéncias culturais, determinantes genéticos e relevante massa de conhecimento cientifico sobre

fisiopatolgicos estejam relacionados. (SILVA e & Intéracdo de alimentos e organismo e sua

Mura) (PRADO). A heranca poligénica influencia aplicacdo na terapéutica do perfil inflamatorio de

50 a 80% no desenvolvimento da obesidade, pessoas obesas. Observa-se nestas pesquisas
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gue os probidticos e prebidticos sédo eficientes
moduladores do perfil inflamatério da obesidade,
produzindo melhorias. Nesta perspectiva, €
demonstrado que coldnias especificas modulam
citocinas inflamatorias, reduzem a resisténcia a
insulina e contribuem para a reducéo do peso. Por
tanto, este artigo tem como objetivo discutir o que
as recentes pesquisas comprovam do papel da
nutricdo na terapéutica do quadro inflamatério da
obesidade a partir do uso de prebidticos e
probidticos.

Ha algum tempo o tecido adiposo era definido
como maior Orgao responsavel por armazenar
energia, hoje estd sendo estudado como um
orgdo enddcrino, submetido a

que um

metabolismo com excesso de nutrientes,
ocasiona uma inflamacdo metabdlica sistémica
no organismo causando sérias complicacbes
(FRANCISQUETI; NASCIMENTO; CORREA,
2015). Sabe-se que a resposta inflamatéria se da
a partir de um sinal enviado aos mediadores
inflamatérios  por  moléculas  endbgenas
(alarminas), liberadas por células lesionadas e
que sdo ativadas por células imunoldgicas,
estresse ou mediadores inflamatorios. Esses
mediadores inflamatérios sdo chamados citocinas
pro-inflamatodrias (REISNER, 2016).

As adipocinas sédo peptideos bioativos com
funcdes distintas no metabolismo, no entanto
alguns tipos especificos vém tendo maior
destaque na literatura — fator de necrose tumoral
(TNF-a) e interleucina-6 (IL-6) responsaveis pelo
inicio do processo inflamatorio da obesidade.
(SIPPEL et al, 2014, CUPPARI, 2009). O TNF-a
€ um marcador inflamatorio, responsavel
principalmente pela necrose de células tumorais.

Apresenta associacdo com disturbios de
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obesidade e resisténcia a insulina, através da
participagdo no metabolismo da glicose de forma
inversa e supressao da sinalizacdo da presenca
de insulina. Estudos demonstram maior nivel de
TNF-a em pacientes obesos, uma vez que se
relaciona com o aumento de tamanho e ndmero
das células adipdcitas. Esta adipocina esta
associada também no processo de aterogénese,
uma vez que ela induz a adesédo de mondcitos na
parede do endotélio (SETHI, 1999; WARNER, 2
003).

A IL-6 é uma citocina pré-inflamatéria produzida
pelo tecido adiposo, e por varias outras células e
tecidos como: figado, SNC, endotélio e pancreas,
aliada ao TNF-a forma o grupo mais importante
de citocinas pro-inflamatoérias. As concentracdes
circulantes de IL-6 estdo associadas com a
percentagem de gordura corporal, acimulo de
gordura hepética e Rl. A mesma age diminuindo
a sinalizacdo de insulina nos tecidos periféricos,
inibe a adipogénse e estimula a lipdlise, podendo
contribuir para patogénese da doenca
aterosclerdtica. Ha dados que comprovam outros
efeitos da IL-6 associados a obesidade, como a
inducdo de producdo hepatica de Proteina C
reativa (PCR). (GARCIA, 2002).

E sabido que a dieta hiperlipidica tem associag&o
com a inflamacao, por induzir a translocagéo de
LPS, que é reconhecido como uma endotoxina,
constituida por uma fracéo de lipideos e outra de
polissacarideo, ocasionando a inflamacao
sistémica. Moreira e Alfenas (2012), decrevem
que esta endotoxina atravessa a barreira
intestinal através dos quilomicrons, atingindo o
Sistema linfatico e conseguinte a corrente
sanguinea. Uma vez presente na circulacdo o

LPS é capaz de induzir respostas imunes e ativar
2



vias que levam a inflamacdo, inibindo a
sinalizacao insulinica e promovendo o ganho de
peso, caracterizando assim a Endotoxemia
metabdlica (EM). (CANI et al., 2007); (RAETZ,
WHITFIELD, 2002); (CANI et al., 2009).

Este evento ocorre a partir de uma quebra da
homeostase de barreira intestinal, caracterizada
por estruturas complexas e dinamicas que
incluem uma série de proteinas juncionais,
funcionalmente definidas como juncdes firmes,
qgue tem papel de regular a passagem de ions,
solutos e agua através do intestino, impedindo a
translocacdo de LPS em condicbes normais.
(ORIA; BRITO, 2016). O estudo de Cani et al.
(2009), demonstrou que camundongos obesos
apresentam um aumento da permeabilidade
intestinal, sendo um fendtipo inflamatorio de
alteracdo da microbiota intestinal, com producao
excessiva de TNF-a alterando as proteinas
juncionais. Além disso o LPS foi descrito como um
forte estimulante na liberac&o de varias citocinas
gue exercem papel indutor da resisténcia a
insulina. (CANI, et al., 2007)

Segundo a Food and Agriculture Organization of
the United Nations (FAO, WHO, 2006), o termo
probidtico é relativamente novo, sendo definidos
como microrganismos Vvivos que quando
consumidos em quantidade adequada produz
efeitos benéficos para o organismo. A microbiota
intestinal sofre influéncias de diversos fatores,
tais como idade, género, composicao corporal e
em destaque principal o padrdo dietético.
Utilizando a metagendmica, Franzosa (2015),
inferiu que cada individuo tem microbiota Unica,
como ‘“impressdes digitais”. Sendo assim a

genética também infere na resposta ao
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tratamento de prebioticos e probioticos para
modulacao intestinal.

Os probidticos e prebioticos tem intima relacao,
uma vez que uma das definicbes mais aceitas
para prebidticos € que sao polissacarideos
dietéticos indigeriveis, pois o TGl ndo possui
enzimas para tal, promovendo o crescimento de
bactérias intestinais. (Dahiya, et al 2017) Os
lactobacillus e bifidobacterias, segundo Slavin
(2013), sdo os seus géneros alvo habituais, por
conta do seu metabolismo sacarolitico. A inulina
e os frutooligossacarideos compbéem o0s
prebidticos largamente utilizados na alimentacao
popular, na presenca de alimento como banana
verde, chicdria, alho poré, alho, aveia, mel, maca,
psylium, centeio, cevada, tomate, alcachofra,
ameixa, péra, cebolinha.

As comorbidades associadas a obesidade e o
perfil inflamatério da obesidade também é alvo
para modulacdo dos probidticos e prebioticos.
Segundo SHIN, et. al., (2017), a atenuacao do
perfil inflamatério e desordens metabdlicas pode
se da por meio da reducdo das citocinas
IL-6,

suplementacdo de probioticos

inflamatérias TNF-a e a partir da
da espécie
Lactobacillus e Bifidobacterium. Quanto aos
prebidticos aplica-se ao tratamento da
permeabilidade intestinal, onde variados autores
supdem que € um possivel gatilho para o
desenvolvimento da obesidade (CANDELLA et al,

2016; GALLAND, 2014).

Metodologia
Este € um estudo exploratorio, com uma analise
de exposicdo qualitativa, onde buscou-se
respostas em publicacdes recentes das bases de

dados PUBMED, ABESO e CAPES. Quanto ao
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meétodo, trata-se de um estudo bibliografico, com
escolha de exemplares da literatura acerca do
processo inflamatorio da obesidade e publicacbes
dos ultimos 05 anos para sintetizar os resultados.
Para analise dos dados, foram adotados
conceitos e dados estatisticos do processo
inflamatoério da obesidade, pesquisas cientificas
gue abordam os efeitos da permeabilidade
intestinal no individuo e a acéo dos probioticos e
prebidticos na modulacdo intestinal. Foram
considerados estudos empiricos, com eficiéncia
comprovada e reconhecida por 0rgaos
competentes e reguladores, bem como estudos
tedricos fundamentados e referenciados.

Para analise sistematica, foram selecionados 16
artigos dentro do periodo estimado de 2012 a
2017, extraidos da base de dados do PUBMED,

com as seguintes palavras chaves: obesity,

probiotics, lactobacillus, bifidobacterius,
inflamation, nutrition, prebiotics, inulin,
oligopolysaccharides, fibers, gut, microbiota.

Foram escolhidos estudos que possuiam intima
relacdo com a problematica desta pesquisa de
acordo com as hipé6teses levantadas, pesquisas
revisoes

multicéntricas, casos-controle,

bibliograficas, tendo como caracteristica de
escolha a relevancia destes na comunidade
cientifica, o desenho do estudo, declaracdo de
ética e principais referéncias. Estudos que se
distanciavam do objetivo de pesquisa foram
excluidos. No total, foi realizada analise
gualitativa de 12 artigos, dissociados por grupos
de cepas, sendo respectivamente, Lactobacillus,
Bifidobacterium, e por dltimo, fibras prébioticas.

Este trabalho foi realizado sobre cautela de

inviolabilidade dos direitos garantidos por lei,
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sendo tomado por base o art. 7°, da lei n°

9.610/98 e o conceito literario de plagio.

Resultados e Discussoes
Expbe-se abaixo quadros apresentando artigos

extraidos da base dados PUBMED, afim de
analisar os microrganismos, Bifidobactérias e
Lactobacilos, considerando-as com base nas
pesquisas demonstrarem efeitos mais
expressivos nas comorbidades associadas a
obesidade, e o0s prebioticos na atuacdo de
modulador do quadro inflamatério da obesidade.
Os artigos apresentados abaixo foram
selecionados com base no objetivo da pesquisa e
na relevancia cientifica, tanto dos autores das
obras quanto das referéncias e metodologia por
eles utilizada. Sendo assim, sera exposto a
referéncia destes artigos, 0s seus objetivos, as
principais consideracfes e, por fim a estrutura
metodoldgica onde na sua maioria sdo estudos
empiricos, sendo que dos 12 apenas 2 sao de
revisdo bibliogréfica, demonstrando o quanto a
massa cientifica esta dando énfase aos estudos
dos efeitos de prebidticos e probidticos na

modulacao da obesidade.



ARTIGO

OBJETIVOS

PRINCIPAIS
CONSIDERACOES

ESTRUTURA
METODOLOGICA

DIAZ. J. P. et al. Efeitos
do Lactobacillus
paracasei CNCM 1-4034,
da Bifidobacterium breve
CNCM 1-4035 e do
Lactobacillus rhamnosus
CNCM 1-4036 sobre a
Esteatose Hepatica em
Ratos Zucker In: Revista
Eletrbnica PLOS-one.
Califérnia: Ed. 9 v. 05.
2014.

Avaliar os efeitos dessas

cepas probidticas em
comparagdo com O
placebo sobre a

esteatose hepética de
ratos obesos.

Segundo resultados
analisados, as cepas
probidticas melhoram a
esteatose hepatica
atraves de uma
diminuicdo no LPS sérico
e diminuiram citocinas
pré-inflamatérias de
ratos Zucker obesos,
sustentando que as
bactérias intestinais
podem afetar o]
metabolismo do figado.

Ressalta-se que as
cepas administradas
nao afetou 0Ss
parametros bioquimicos
de resisténcia a insulina
e adipocinas.

Estudo experimental in

vivo, com placebo.

DIAZ. J. P. et al. Efeitos
imunossupressores e de
seguranca de trés cepas

Investigar a tolerancia,
seguranca e colonizacéo
das cepas probiéticas

O principal achado das
analises realizadas é que
as cepas L. paracasei

Estudo multicé
randomizado,
cego, controlado

ntrico,
duplo-
por

probidticas mencionadas, segundo | CNCM [-4034, B. Breve | placebo com voluntarios
isoladas de fezes de as diretrizes da|CNCM 1-4035 e L.|saudaveis em  trés
bebés amamentados em | FAO/OMS e seus | Rhamnosus CNCM |- | cidades espanholas.
adultos saudaveis: potenciais efeitos | 4036 exercem efeitos
estudo imunomoduladores pela | imunomoduladores.
SETOPROB. In: guantificacéo de
Revista Eletrénica citocinas e IgA secretora | Niveis aumentados das
PLOS-one. em soro e fezes de | moléculas anti-
Califérnia. Ed. 8. V. 10. | voluntarios. inflamatorias (IL-4, IL-10,
2013. IL-10/IL-12) e diminuidos

de pré-inflamatérias

(TNF-a/IL-10). Tendo a

cepa L. rhamnosus o

efeito imunomodulador

mais robusto.
YOUNG. P. D. et al. Investigar os efeitos | Os ratos obesos | Estudo in vivo,
Suplementacao de funcionais do tratamento | induzidos por dieta | randomizado controlado
Lactobacillus curvatus probidtico sobre a | tratados com probidticos | por placebo.
HY7601 e Lactobacillus | microbiota intestinal, | mostraram reducdo no
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plantarum KY1032 em
ratos obesos induzidos

bem como a expressao
do gene do figado e

ganho de peso corporal e
no acumulo de gordura,

por dieta est4 associada | adipose em | bem como diminuigéo
a camundongos  obesos | dos biomarcadores de
alteracdes microbianas | induzidos por dieta. insulina plasmatica,
no intestino e reducao leptina, colesterol total e
na obesidade. In: toxicidade hepatica.
Revista Eletrénica Foram observados
PLOS-one. California. alteracOes significativas
Ed. 8 V.3. 2013. na composicdo da
microbiota, com
alteracbes no tecido
adiposo, figado e genes
pré-inflamatorios.
ROSELLI. M. et al. Avaliar o impacto da | A suplementacdo com | Estudo in vivo,

Impacto da
suplementacdo com
uma comunidade
microbiana derivada de
alimentos na inflamacéo
associada a obesidade e
composicéo da
microbiota intestinal.
Italia. In: Revista
Eletronica Gene’s e
Nutrition. V.12: 115.
2017.

suplementacdo com um
complexo consorcio
bacteriano de origem

alimentar sobre a
inflamacdo associada a
obesidade e a
composicao da
microbiota intestinal em
um modelo de
camundongos.

um consércio bacteriano
biodiverso de origem
alimentar pode exercem
efeitos benéficos sobre a
inflamacdo associada a
obesidade e parametros
relacionados a salde
mais efetivamente do
gue a suplementacgao de
uma Unica cepa.

controlado por placebo.

O estudo de DIAZ et al. (2013), utilizou como
variavel primaria de desfecho a seguranca,
tolerancia e persisténcia dos probioticos de
acordo com os parametros da FAO/OMS. Logo,
como variaveis secundarias foram, populacdes
bacterianas, efeitos imunomoduladores
(producéo de citocinas e IgA secretora), analises
microbioldgicas e populacdes de linfécitos.

Apontando quanto resultado da primeira variavel,
gue as trés cepas probidticas eram seguras e
bem toleradas por individuos saudaveis. Quanto
as populacdes bacterianas o0s resultados
mostraram que o grupo bacteroide aumentou
enquanto de bifidobacterium spp. diminuiu nas
fezes dos individuos mantidos em placebo. Além
disto, houve uma diminuicdo significativa de

Lactobacillus no grupo placebo, demonstrando
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gue, tanto a administracao de probidtico quanto a
de placebo, modificou as populagdes bacterianas
nas fezes dos voluntarios.

Quanto ao teor de IgA secretora, houve um
aumento significativo apés a intervencado de 30
dias, indicando que a B. breve exerce efeito na
linha de defesa para protecdo do epitélio
intestinal.

Houveram achados relevantes num aumento
significativo na porcentagem de linfécitos T CD4+
e relacdo CD4+/CD8+ no sangue dos voluntarios
mantidos em L. paracasei e ja nos placebos e nos
mantidos em L. rhamnosus e B. breve, houve
regulatorios. Nisto
concorda e contribui ROSELLI, et. al., (2017), que

aumento de linfécitos T
no seu estudo buscou comparar os efeitos da

suplementacdo de um complexo de probidticos,
6




sendo as cepas Lactobacillus delbrueckii,
Lactobacillus fermentum e Leuconostoc lactis,
concluindo que de acordo com 0s parametros
linfocitarios encontrados, os probidticos tem efeito
anti-inflamatério global no tratamento da
obesidade.

Quanto as citocinas, DIAZ et al. (2014); DIAZ, et.
al, (2013); YOUNG, et. al. (2013) e ROSELLI et
al.,, (2017), concordam com base em seus
resultados de estudos empiricos que a
administragdo de Lactobacillus conforme cepa
estudada, obteve substancial reducdo dos
marcadores de citocinas inflamatorias. Tendo
DIAZ et al. (2013) o resultado de maneira mais
detalhada, onde L. rhamnosus e L. paracasei
apresentou da relacdo pro-inflamatoria TNF-a/IL-
10, dando destaque a L. rhamnosus que também
apresentou aumento da concentragéo de IL-4 e
IL-10, ambas de perfil anti-inflamatérias.

Cabe destacar no estudo de YOUNG et al. (2013),
gue o tratamento de administracao das seguintes
cepas: L. curvatus HYT601 e L. plantarum
KY1032, reduzem a lipogénese, reduzindo a
captacdo de acidos graxos e aumentando a
lipdlise. Unindo estes resultados ao encontrado
por DIAZ et al. (2014) que enfatiza que as cepas
analisadas tém efeito anti-esteadtico, por reduzir
o0 LPS sérico com consequente beneficio no
gquadro da permeabilidade intestinal instaurada
em obesos gue por sua vez também ira colaborar

para a reducdo dos marcadores inflamatorios.
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Quanto aos niveis de adipocinas,
colesterol (HDL e LDL) e triglicerideos DIAZ et al
(2014) e ROSELLI et al (2017) coincidem em

resultados que o tratamento com probidticos nao

glicose,

exercem efeitos nos parametros dos marcadores
de adipocinas e glicose, com uma ressalva aos
estudos de ROSELLI onde encontraram reducao
nos marcadores de Colesterol (HDL e LDL) e
triglicerideos com as cepas analisadas.

Conclui-se que o0s resultados encontrados
contribuem para afirmacao da hipotese levantada
no presente estudo que o0s probidticos séo
eficientes moduladores do perfil inflamatorio de
pacientes obesos e que garantir o crescimento
microbiano de populagbes especificas é um viés
para a modulacdo das caracteristicas de

expanséo do tecido adiposo.



ARTIGO OBJETIVO PRINCIPAIS ESTRUTURA
CONSIDERACOES METODOLOGICA
LING, X. et al. Efeitos | Investigar os efeitos | Segundo resultados | Estudo experimental in
protetores de | protetores e os | analisados, a|vivo e in vitro com o
Bifidobacterium na | mecanismos bifidobactéria protegeu a | modelo  animal rato
funco da  barreira | subjacentes da | funcdo da  barreira | Sprague-Dawley e
intestinal na lesdo de | bifidobactéria na funcéo | intestinal in vitro e em um | células humanas Caco-2.

barreira de enterécitos
induzida por LPS de
monocamadas de Caco-
2 e em um modelo de
NEC de rato. PLoS One,
Estados Unidos, 2016.

da barreira intestinal na
lesdo por barreira de
enterocitos induzida por
LPS de monocamadas
de Caco-2 e em um
modelo de NEC de rato.

modelo de enterocolite
necrosante neonatal
(NEC) em ratos; reduziu
resposta inflamatéria em
in vitro e um modelo de
NEC em ratos; preveniu
o] rompimento das
juncdes estreitas in vitro
e em um modelo de NEC
em ratos;

PEREZ, A. M. et al.
Bifidobacterium
pseudocatenulatum
CECT 7765 Reduz
Inflamacdo Associada a
Obesidade Restaurando
o Equilibrio Linfocito-
Macrofago e a Estrutura
Microbiota do Intestino
em Ratos Alimentados
com

Dieta de Alta Gordura.
Plos One, Estados
Unidos, 2015.

Decifrar mecanismos
pelos quais a
intervencao no
ecossistema intestinal
com um cepa especifica
de Bifidobactéria reduz a
inflamacéo sistémica e
melhora a disfuncao
metabodlica em
camundongos
alimentados com dieta
hiperlipidica (HDF)

A B. pseudocatenulatum
CECT 7765 reduziu o
ganho relativo de peso
em 30% no grupo DH
(Dieta hiperlipidica), bem

niveis de esteatose
hepatica e hipertrofia de
adipdcitos. A B.

pseudocatenulatum

CECT 7765 reduziu o
nivel de leptina e insulina
em jejum, melhorou a
tolerancia a glicose e
sensibilidade a insulina;
reduziu a infiltracdo de
células imunes no tecido
adiposo e no figado de
ratos obesos; reduziu a

concentragao de
citocinas pré
inflamatorias. Os ratos
do grupo HD
apresentaram  maiores

concentracOes de LPS, e
observou-se uma
reducdo da endotoxemia
metabdlica apos
administracao de B.
pseudocatenulatum
CECT 7765.

Estudo experimental in
vivo com camundongos
C57BL-6.

MILHOES, M. et al. A
microbiota intestinal
associada a obesidade é

enriquecida em
Lactobacillus reuteri e
depletada em

Bifidobacterium animalis
e Métaaiehre\ibaetdse Bras
smithii. Revista
Internacional de
Obesidade. Franca,

Testar se as espécies de
Lactobacillus ou
Bifidobactérias
encontradas no intestino
humano estao
associadas a obesidade

ou eutrofia.
leira de Quimica - SBQ

Nas fezes de individuos
magros (grupo controle)
foram observados
maiores concentracdes
de Bifidobacterium
animalis, Lactobacillus
paracasei, Lactobacillus
plantarium e M. smithii,
enquanto no grupo de
individuos obesos notou-
se aumento dos niveis

Estudo experimental in
vitro com amostra de
fezes de 115 individuos,
sendo um grupo com 68
pessoas obesas com
IMC> 30m#/Kg, e um
grupo controle com 47
pessoas magras, conp
IMC entre 19 e 25m?/Kg,
maiores de 18 anos,
totalmente saudaveis.




Dados afirmados por Ling, (2016), sugerem que

estudos recentes identificam a cepa de
Bifidobactéria obrigatéria na modulacdo de
disbioses intestinais por ser capaz de proteger a
funcdo da barreira intestinal, resultando numa
reducao de doencas gastrointestinais,
permeabilidade intestinal e producéo de citocinas
pro-inflamatérias, por meio da regulacdo das
juncdes intercelulares.

Peréz, (2015) afima nos resultados obtidos

através da avaliagdo da microbiota de
camundongos obesos, o alto consumo da dieta
ocidental provoca sérias alteragdes metabdlicas,
inclusive, resultando em fragmentos de bactérias
(LPS),

especificamente através da dieta hiperlipidica.

gram-negativas adquiridas
Estes dados também foram defendidos por Ling,
2016.

Concentracfes elevadas de LPS na corrente
sanguinea  caracterizam a  endotoxemia
metabdlica, dados sustentados pelo estudo de
Peréz, 2015, encontraram uma forte associacado
de endotoxemia metabdlica nos ratos obesos que
receberam dieta hiperlipidica, no entanto, apés
periodo de intervencao com B.
pseudocatenulatum CECT 7765 ocasionou-se
reducdo significativa da endotoxemia metabdlica
em ratos obesos, inclusive, diminuiu também os
niveis de proteobactérias no intestino
paralelamente.

Ling 2016, avaliou os efeitos alcancados a partir
da administracdo de Bifidobactéria em células
humanas Caco 2, tratadas com LPS para lesionar
a barreira epitelial protetora, a fim de verificar se

esta cepa contribui para a modulacdo da
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permeabilidade intestinal, e esta tratativa foi
confirmada através dos resultados obtidos, onde
a administracao da cepa probidtica Bifidobactéria
preveniu o rompimento das juncbes
intercelulares, reduziu a resposta inflamatoria e
protegeu a integridade da barreira epitelial. Desta
forma, nota-se que tanto Ling quanto Pérez
trazem resultados que afirmam a hipotese
anteriormente apresentada neste estudo.

Resultados de pesquisas propdem que bactérias
patdgenas sdo frequentemente encontradas na
microbiota de pessoas obesas, enquanto alguns
géneros de bactérias,

como exemplo a

Bifidobactéria, vém sendo associadas a
microbiota de pessoas magras. (MILHOES,
2012.). Esses resultados enriguecem a hipétese
de que a definicdo do pool de bactérias intestinais
sdo cruciais na modulacdo da obesidade, haja
vista que uma alteragdo na composicdo da
microbiota torna-se um forte agravante para o
surgimento de inflamacéao crénica de baixo grau.
Dados que comprovam essa hipétese foram
2015, onde a

administracdo de B. pseudocatenulatum CECT

obtidos também por Peréz,
7765 em camundongos obesos induzidos por
dieta hiperlipidica, apresentaram reducdo do
ganho de peso do inicio ao final da intervencéo,
em aproximadamente 30%.

Ja no estudo desenvolvido por Milhées (2012),
houve o interesse de avaliar se cepas probidticas
(Lactobacillus e Bifidobactérias) tinham intima
relacio com  fendtipo do  hospedeiro,
considerando pessoas magras e pessoas
obesas, e os resultados obtidos afirmaram que
fezes de pessoas obesas possuiam menores
Bifidobacterium

gquantidades de animalis,

enquanto em amostras de fezes de pessoas
9



magras, esta cepa foi encontrada em maior
guantidade, estando assim relacionada com um
indicativo de peso normal.

Tojo (2014), analisou estudos que avaliaram o
efeito modulador da bifidobactéria isolada ou
junto a outras cepas em humanos com doencas
gastrointestinais. Os dados encontrados pelos
autores confirmam a hipétese de que a
bifidobactéria contribui de forma significativa para
melhora de sintomas associados a disbhiose
intestinal, reducdo de resposta inflamatoria
comum em doencas inflamatérias do intestino, e
em doencas respiratérias, hepaticas e na

obesidade.
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PRINCIPAIS ESTRUTURA
ARTIGO OBJETIVO CONSIDERACOES METODOLOGICA
AGUIRRE, M. et al. A|Comprara os perfis de| O artigo afirma que a | Estudo experimental in
microbiota intestinal de | fermentacao de | arabinogalactana (AG) | vitro.

individuos magros e
obesos contribui de
forma diferentes para a
fermentacéo de
arabinogalactana e
inulina. Brasilia, Brasil,
2016.

arabinogalactana (AG) e
a prebidtica inulina (IN)
pela microbiota magra ou
obesa.

pode ter um fator protetor
contra a inflamacédo e
promover saciedade em

individuos obesos, por
meio do  metabdlito
propionato.

BRAHE, L. K. Modulacéao
dietética da microbiota
intestinal — um estudo
randomizado controlado
em mulheres obesas na
poés-menopausa. Br J
Nutr. Franca, 2015.

Investigar o efeito de
intervencodes com
Lactobacillus paracasei
F19 ou mucilagem de
linhaga na microbiota
intestinal e marcadores
de risco metabdlico na
obesidade.

O estudo afirma que a
ingestdo de mucilagem
de linhaca pode melhorar
a sensibilidade a insulina
e modificar a microbiota
intestinal de individuos
obesos.

Estudo
controlado.

randomizado

DAHIYA, D. K. et al.
Modulacao da microbiota
intestinal e sua relacéo
com a obesidade usando
fiboras  pré-bidticas e
probidticos: uma revisao.
india. Microbiol Frontal,
2017.

Discutir os mecanismos
atuais pelos quais a
microbiota intestinal
interage com o]
metabolismo energético
do hospedeiro no
contexto da obesidade.

O artigo afirma a partir da

analise de outros
estudos que 0s
prebidticos

desempenham um papel

importante na melhora
do quadro de obesidade
através da promocao de
crescimento bacteriano.

Revisédo bibliogréafica.

JIANG, T. et al. A pectina
derivada da maca
modula a microbiota
intestinal, melhora a
funcdo da  barreira
intestinal e atenua a
endotoxemia metabdlica
em ratos com obesidade
induzida pela dieta,
China. Nutrientes, 2016.

Determinar os efeitos
potenciais da pectina
derivada da maca sobre
o ganho de peso,
microbiota intestinal,
barreira  intestinal e

endotoxemia metabdlica
em modelos de ratos
com obesidade induzida
por dieta.

O artigo afirma que
houve uma reducédo de
fatores pré-inflamatorios
como TNFa e IL-6 que
podem causar
resisténcia a insulina, a

suplementacao de
pectina pode aliviar
levemente a resisténcia a
insulina em ratos

alimentados com DHF.

Estudo experimental in
Vivo.

372 Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Quimica - SBQ

11




DAHIYA et al (2017); AGUIRRE et al (2016)
concordam sobre o papel dos prebidticos na
capacidade de modular os peptideos intestinais
principalmente o GLP-1 que atua como redutor do
apetite e promotor de saciedade e o PYY que
regula positivamente a digestdo e absorgcédo dos
alimentos.

JIANG et al (2016), afirma que a fibra dietética
desempenha papel importante no tratamento da
obesidade e tem efeitos hipoglicémicos e
hipolipemiantes, num estudo em ratos obesos por
dieta induzida demonstrou que a pectina da maca
suprime o ganho de peso e a deposicdo de
gordura.

Quanto ao perfil de atenuacdo da endotoxemia
metabdlica, o resultado da suplementacao
mostrou uma reducdo significativa de LPS e
citocinas pro-inflamatérias como TNF-a e IL-6.
Quanto a variavel de melhora da barreira
intestinal observou-se um aumento de RNAm de
(tight

apontando a suplementacdo de

TLR4 e funcdo de barreira intestinal
junctions),
pectina da magad como potencial protetor na
desordens metabdlicas e

prevencao das

inflamatorias associadas a obesidade.

Em relacdo a sensibilidade a insulina causada
pela obesidade, BRAHE et al (2015), afirma que
a suplementacdo de mucilagem de linhaca
melhorou a sensibilidade a insulina em mulheres
obesas pds-menopausicas a partir da redugédo no
peptideo C do soro e resposta da insulina apds o
TOTG, essa melhora pode ser melhor explicada
pelo efeito benéfico de F. prausnitzii, potencial
produtor de butirato que possui papel anti-
melhora as

inflamatorio e complicacoes

metabolicas associadas a obesidade.
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Em uma revisdo acerca da modulacdo da
microbiota, DAHIYA et al (2017), afirma que a
ciéncia dos prebidticos e probidticos tem o
potencial de combater a obesidade e disturbios
metabdlicos associados, mas ha a necessidade
de estudos mais profundos principalmente em
humanos e a analise do crosstalk entre os
prebidticos e a microbiota intestinal para uma
maior compreensao sobre o0 assunto.

Todos os autores apresentados concordam sobre
o efeito da suplementacdo de prebidticos e
probidticos na melhora do quadro das desordens
metabodlicas causadas pela obesidade, sendo
eficientes moduladores no perfil inflamatério
causado pela obesidade e que o desenvolvimento
de colbnias especificas influencia de forma

positiva na expanséo do tecido adiposo.

Conclusbes
A presente pesquisa revelou uma relacdo em

cadeia para o acometimento da obesidade, sendo
a ruptura da barreira intestinal a protagonista,
pensando ndo somente pela perda das juncbes
apertadas, mas também por um desequilibrio da
microbiota intestinal, onde hd um aumento de
bactérias patogénicas em detrimento das
benéficas. Considera-se que neste cenario a
dieta rica em gordura seja o gatilho para tais
comorbidades, favorecendo ao posterior acumulo
de gordura, principalmente a visceral, nisto
instaura-se 0 maior agravante do quadro, a
inflamacgé@o crénica de baixo grau, que trard
consigo principalmente a resisténcia a insulina
desencadeada pelas citocinas inflamatorias.
Diante do exposto, buscou-se analisar a
acdo dos prebioticos e probidticos na modulacdo

do quadro inflamatério de pacientes obesos,
12



verificou também uma relacéo benéfica, entre os

prebidticos e microbiota intestinal saudavel,
especificamente os probidticos. A ingestdo de
fibras prebioticas, favorece o desenvolvimento de
bactérias benéficas. Destaque para o estudo
acima anteriormente apresentado de JIANG et al,
(2016) afirma que a pectina da maca restaurou a
relacdo bacteroides/firmicutes de ratos obesos
suplementados, exibindo que ha uma alteracao
de microbiota intestinal na obesidade,
acrescenta-se a este fato, que estes ratos
suplementados ganharam menos peso durante o
estudo, representando um efeito supressor da
pectina sob o tecido adiposo, reducdo das
citocinas inflamatérias e aumento das anti-
inflamatorias e diminuicdo dos niveis de LPS
sérico, reestabelecendo a barreira intestinal.
Sendo assim, confirmando a hip6tese que os
prebidticos e probidticos sdo eficientes
moduladores do quadro inflamatério de pacientes
obesos.

Os lactobacillus e bifidobactérias aqui
apresentados em variadas cepas, demonstraram
efeitos robustos sobre o ténus inflamatério de
pacientes obesos. Atuando na diminuicdo de
marcadores inflamatérios, sendo as mais
debatidas a IL-6 e TNF-a, € no aumento de anti-
inflamatorios, exibindo a sua importancia
terapéutica para o tratamento da obesidade.
Estudos adicionais sdo necessarios afim de
descrever quais 0s mecanismos de atuacao
destas bactérias para produzirem tais efeitos.

Sendo assim, segundo o0s estudos
realizados concluisse que o0s probidticos e
prebidticos sdo considerados moduladores do
perfil inflamatério que acomete pacientes obesos,

por favorecer uma microbiota saudavel, levando
372 Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Quimica - SBQ

a diminuicdo do LPS sérico que ira recuperar a
barreira intestinal e tratar o quadro inflamatorio.
Porém, estes mesmos estudos demonstram que
nao exercem efeitos suficientes no perfil das
adipocinas.

Esta pesquisa também evidenciou a
necessidade que ndo somente 0s nutricionistas
mas as demais profissdes de salude se engajem
para produzir resultados expressivos que
consigam reduzir o crescimento das taxas de
obesidade mundial, com uma abordagem de
tratamento multidisciplinar no que tange as
comorbidades associadas a obesidade.

Evidenciando que o0s probidticos e

prebidticos sao ferramentas  nutricionais
promissoras na modulacdo da obesidade, sendo
de maxima importancia que os profissionais de
nutricdo tenham dominio da sua utilizacéo
principalmente no que tange a utilizacdo de
alimentos com funcionalidade de modulacéo de
microbiota, reconhecendo a importancia da
integridade da mucosa intestinal na prevencao
das DCNT's,

comorbidades do paciente obeso, para que

tendo uma visdo global das
nenhuma delas possa ser deixada de lado no
tratamento dietético.

A anadlise qualitativa das hipoéteses levou a
considerar que ha a necessidade das instituices
de pesquisas continuarem aprofundando os
estudos empiricos, afim de avaliar a interferéncia
da variabilidade genética na microbiota intestinal,
auxiliando a correta utilizacéo individual diante da
necessidade de suplementagdo na obesidade.
Bem como bases mais solidas de estudos
empiricos em humanos dando maior suporte para

utilizacao clinica.
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