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RESUMO

A busca e a preocupacao relacionadas a uma boa imunidade atualmente tem sido
muito relevante nos ultimos anos. Assim como, 0 avango de estudos que relacionam
interacOes entre o intestino e alguns importantes 6rgdo do corpo humano, como por
exemplo o cérebro, surge a relagéo deste com aimunidade. Em meio a muitos estudos
relacionados ao microbioma intestinal este trabalho destacara a relacdo entre a
alimentacdo, modulagéo da microbiota e a imunidade. A alimentacéo, além da oferta
de nutrientes para manutencao da vida, esta diretamente relacionada a composicéo e
manutencdo do microbioma intestinal e esta relacdo pode afetar o sistema
imunoldgico. Este estudo trata-se de uma revisao bibliografica qualitativa e descritiva
em que o objetivo foi apresentar, analisar e discutir a relagao entre alimentagéo e
intestino como potencializador da imunidade. Claramente, observa-se, a importancia
entre a relacdo da ingestédo e reducdo, de alimentos adequados e inadequados,
respectivamente, com a manutencdo de um sistema imunoldgico saudavel. Habitos e
ingestdo de uma dieta de qualidade garantem a manutenc&o da barreira intestinal
saudavel e boa permeabilidade intestinal, impedindo a invasdo de patdgenos ao
sistema circulatorio o que resulta na reducdo de inflamacdo e consequentemente
manutenc¢ao do sistema imunoldgico.

Palavras-chave: Alimentacédo. Microbiota intestinal. Intestino. Imunidade.
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ABSTRACT

The search and concern related to good immunity today has been very relevant in
recent years. As well as the advancement of studies that relate interactions between
the gut and some important organ of the human body, such as the brain, the
relationship between this and immunity arises. In the midst of many studies related to
the intestinal microbiome, this work will highlight the relationship between food,
microbiota modulation and low immunity. Food, in addition to the supply of nutrients to
maintain life, is directly related to the composition and maintenance of the intestinal
microbiome and this relationship can affect the immune system. This study is a
qualitative and descriptive literature review in which the objective was to present,
analyze and discuss the relationship between food and intestine as a potentiator of
immunity. Clearly, there is an important relationship between the intake and reduction
of adequate and inadequate foods, respectively, with the maintenance of a healthy
immune system. Habits and intake of a quality diet ensure the maintenance of a healthy
intestinal barrier and good intestinal permeability, preventing the invasion of pathogens
into the circulatory system, which results in the reduction of inflammation and
consequently maintenance of the immune system.

Keywords: Food. Gut microbiota. intestine. Immunity.
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1 INTRODUCAO

A Imunidade tem se tornado um fator importante atualmente. Uma boa
imunidade pode evitar 0 adoecimento indesejado e garantir melhor qualidade de vida.
O sistema imunologico presente em nosso organismo possui como funcdo combater
agentes patdégenos para manutencdo da saude e sobrevivéncia. A atuacdo da
alimentacdo e modulacdo da microbiota na potencializagdo da imunidade é muito
relevante. Uma boa alimentacdo, contendo prebiéticos e probiéticos podem garantir
um bom microbioma e consequentemente, protecdo da barreira intestinal.

O intestino se enquadra na Ultima linha de defesa contra o ataque de patégenos
que acessam 0 sistema através do trato gastrointestinal. As acdes das células
imunitarias, do liumen intestinal e das células da mucosa, desencadeiam respostas
imunologicas para lutar contra a invasao de agentes estranhos via intestino. Diante
disso, reforca-se a relacdo entre uma boa saude intestinal e a resposta imunoldgica,
gue sao moldadas, principalmente, pela alimentacdo adequada que impulsiona o
desenvolvimento de microrganismos benéficos no lumen intestinal. As escolhas
alimentares podem moldar nossa saude de maneira geral, desde o primeiro dia de
vida, até uma vida longeva.

Diante do atual cenério, onde vive-se uma pandemia global, percebe-se a
deplecdo na imunidade da populacdo mundial. A importancia do intestino na saude
geral do ser humano, descrito atualmente como nosso “segundo cérebro”, integrado
a alimentacdo, que garante a homeostase fisiolégica do ser humano, buscou-se
conhecer a relacdo entre eles. Percebe-se que a alimentacédo é primordial e pode
modular poderosamente estes fatores, ou seja, a alimentacao pode garantir uma boa
microbiota intestinal que refletira diretamente na potencializacdo da imunidade. Por
isso, este trabalho buscou reunir informagfes ja publicadas e apresenta-las como
contribuicdo e instrumento para o aprimoramento geral do conhecimento.

Apesar de muitos estudos em relacdo a interacdo do intestino com outros
orgaos e sistemas corporais, questiona-se a sua relagdo com a imunidade, ja que se
trata de assuntos distintos. A alimentagcdo é primordial para a manutencao da vida,
mas até que ponto ela pode influenciar indiretamente a imunidade através de seus
efeitos na microbiota intestinal.

Este estudo buscou demonstrar e discutir informagdes e fatores que relacionam

a alimentacao e microbiota intestinal com a imunidade. Além de conhecer a fisiologia



da microbiota intestinal e sua relagdo com a imunidade, apresentou-se a importancia
da alimentacdo adequada em relacdo a imunidade e alimentos que possuem relacéo
benéfica com desenvolvimento de uma boa microbiota e algumas doencas que
interferem neste processo. Analisar estudos que apontem a relacdo da boa
alimentacao, o desenvolvimento de um intestino saudavel e um sistema imunolégico
resistente enriqueceu o contetdo abordado.

Este estudo consistiu em uma revisdo bibliografica narrativa qualitativa e
descritiva e o material utilizado foi selecionado de acordo com os termos chaves
“alimentacao”, “microbiota intestinal”, “intestino” e “imunidade”. A busca foi realizada
através das bases cientificas Google Académico, Scielo, PubMed, além de livros e
sites relacionados ao assunto. O periodo dos estudos consultados foram artigos
publicados entre os anos de 2002 e 2021. Apos a realizagdo da leitura e interpretacéao
dos estudos, foi realizada a triagem dos artigos adequados ao tema e referenciados,
direta e indiretamente, para enriquecimento de informacdes do presente trabalho.
Além de artigos cientificos, as informacdes fisioldgicas foram referenciadas através da

selecdo e leitura de alguns livros especificos sobre o tema.
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2 FISIOLOGIA INTESTINAL E MICROBIOLOGICA

O intestino tem sido muito estudado e relacionado a diversos outros fatores e
modificacdes no organismo. E um 6rgdo importante do trato gastrointestinal (TGI) de
formato tubular que se estende do final do estbmago até o anus, permitindo a
passagem do bolo alimentar, absor¢do de nutrientes e eliminacéo de residuos. E
dividido em duas partes principais: o intestino delgado e intestino grosso. O intestino
delgado € um tubo extenso que mede entre 3,36 metros e 7,34 metros de comprimento
e diametro de 4 centimetros (NASSIF, et al. 2009). Segundo Nassif et al. (2009) h&
hipdteses de que a pessoa obesa tenha o intestino delgado mais longo e calibroso
chegando a ter absorcéo cinco vezes maior que o normal.

O intestino delgado pode ser dividido em trés partes importantes, sao elas o
duodeno o jejuno e o ileo. De acordo com Mahan, Stump e Raymond (2013) “o
duodeno tem aproximadamente 0,5 m, o jejuno tem de 2 a 3 m e o ileo apresenta um
tamanho de 3 a 4 m” e esta ligado ao estbmago, local onde acontece maior parte do
processo digestivo. O quimo ou bolo alimentar é controlado pelo esfincter
denominado, piloro, que separa o estdbmago do intestino delgado, seu relaxamento
permite a passagem de porcfes de quimo e acido para o duodeno. Além do &cido
enviado pelo estbmago, as enzimas pancreéticas e a bile, produzida pelo figado e
armazenada pela vesicula biliar, é excretada junto ao quimo, o deixando mais &cido.
Em contato com produtos resultantes da secrecdo de liquidos que contém
bicarbonatos, acabam neutralizando o quimo &cido, ajudando na digestdo do bolo
alimentar. Mahan, Stump e Raymond (2013, p. 43) relatam que as enzimas do
intestino delgado e do pancreas sao mais eficazes em um pH mais neutro.

Recentemente foi descoberto uma importante relacédo dos acidos biliares com
a absorcdo de uma vitamina relevante na imunidade e o controle da fome e saciedade.
Como apresentado por Mahan, Stum e Raymond (2013) os acidos biliares atuam
também como moléculas reguladoras, elas ativam o receptor de vitamina D e as vias
de sinalizacéo celular no figado e no sistema gastrointestinal, alterando a expressao
genética de enzimas envolvidas na regulacdo do metabolismo energético.

O intestino delgado possui grande area de absorcdo formada por dobras
denominadas vilosidades, que sao ainda cobertas por microvilosidades, criando uma

poderosa superficie absortiva. As vilosidades sdo compostas internamente por vasos
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sanguineos, linfaticos e tecido conjuntivo, que recebem os nutrientes absorvidos
(ANDRADE, 2017).

Em seguida ao intestino delgado temos o intestino grosso com
aproximadamente 1,5 metros de comprimento que é dividido em trés partes, o ceco,
local onde localiza-se o apéndice cecal e faz conexdo entre o ileo e o colén, é
importante na fermentacédo, absorcao de agua, alguns nutrientes e na preparacao das
fezes recebidas do intestino delgado (VARELLA, 2015); o c6lon, maior extensédo do
intestino grosso, é responsavel por processar varios carboidratos complexos e
algumas proteinas, resultantes do processo no intestino delgado, através da
fermentacao (MACIEL, 2021); e o reto, que é a parte final do tubo digestivo, sua funcéo
€ acumular as fezes para absorcéo final de agua e nutrientes, antes de elimina-las
(VARELLA, 2016). A secrecdo de muco realizada pela mucosa protege a parede
intestinal da atividade bacteriana. Segundo Mahan, Stump e Raymond (2013) apud
Frank e Pace (2008) a microbiota intestinal € formada por uma complexa comunidade
de microrganismos, cerca de 400 espécies diferentes.

Quando nascemos nosso trato gastrointestinal é estéril naturalmente, portanto
o tipo de microbiota pode ser definido pelo cédigo genético do hospedeiro, ingestao
dietética, higiene e historico clinico e cirdrgico, como por exemplo o tipo de parto.
(MAHAN; STUMP; RAYMOND, 2013; pag. 59). Neste periodo, a instalacdo da
microbiota tem associacdo importante com o tecido linfoide intestinal, estabelecendo
acdo conjunta entre estes dois mecanismos. Paix&do e Castro (2016, pag. 88) diz que
“o tecido linfoide reconhece as espécies e antigenos que séo benéficas ao hospedeiro,
procedendo, assim uma resposta imunoldgica. Cerca de 80% de todas as células

imunoldgicas ativas do corpo humano estao localizadas no trato gastrointestinal.”
2.1 DIVERSIDADE E COMPOSIC}AO MICROBIOLOGICA INTESTINAL

A microbiota intestinal € ampla e complexa, desde a diversidade de espécies
habitaveis no intestino até a interacdo com o hospedeiro. A composi¢cao microbiologica
do duodeno e do intestino delgado assemelha-se com a do estbmago devido ao
contato com o quimo, que vem do estbmago em meio acido e em seguida recebe o
suco pancreatico e biliar, o que facilita a manutencdo da acidez. Esta acidez é

reduzida gradualmente até o ileo. Na transi¢éo entre o ileo e o ceco observa-se muitos
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microrganismos (Quadro 1), devido a reducéo da acidez e aumento da alcalinidade
(BROOKS et al, 2004, MURRAY, 2005). No intestino delgado diversos
microrganismos o colonizam, porém o0s géneros bacterianos predominantes sao os

Lactobacillus e Enterococcus.

Quadro 1: Espécies microbianas dominantes em regides diferentes do trato

gastrointestinal.

it Niimeros de células
pH da : i f
S i Regido do regifio Come::os bac:?ss:::;/sgnr:ma Populagbes
Drganismos aerobios rincipais da regiao i
TG do princip 4 et A earks bacterianas
TGl regido do TGl
Pepsina, amilase
(apartir das glandu- 2 ot
Estémago 1-2 las salivares ), <10} Lauobaulh_
licd 4 Streptocneci
Intestino
delgado Enzimas pancredticas, Lactobacilli
Sl s 10+ Echerichia coli
Duodeno 0 Enterococcus
Jejuno Jaecalis
fleo
Intestino
LrOSS0 Bactéria acido-latica,
Bicarbonato, Bacteroides,
- S-7 muco (et Bifidobacterium
Colon Ascendente bifidum
Colon Descendente
| Organismos anaerobios

Fonte: Goncalves, 2014 adaptado de Prakash, 2011.

A maioria dos microrganismos existentes no intestino estao presentes no colon
(intestino grosso) devido a propenséo do local para que ocorra a fermentacdo dos
nutrientes. A classificacdo dos microrganismos colonizadores do intestino é
classificada por categoria, conhecidos como niveis taxonédmicos, sdo a Espécie,
género, Familia e Filo. Os microrganismos predominantes no intestino de individuos
adultos séo os filos firmicutes (64%) e bacteroides (23%) enquanto os filos em menor
guantidade séo os proteobactéria e actinobacteria (Goncalves, 2014). Estes nUmeros
podem variar em propor¢cdes, porém estdo presentes na maioria dos individuos. Cerca

de 30 a 40 espécies de bactérias compdem o ecossistema intestinal, estas pertencem



16

aos géneros Bacteroides, Bifidobacterium, Eubacterium, Fusobacterium, Clostridium
e Lactobacillus (RINNINELLA, RAOU E CINTONI, 2019).

Estes microrganismos possuem acdes benéficas ou probidticas e patogénicas,
como por exemplo, as bifidobactérias e os Lactobacilos, pertencentes aos géneros
Bacteroides, bifidobacterium e Lactobacillus que tem acéo benéficas, e a familia das
Enterobacteriaceae e o0 género Clostridium, que possuem acao patogénica (CASSIR,
BENAMAR, 2016). O equilibrio na composicdo das bactérias presentes na flora
intestinal influéncia diretamente na sua funcdo adequada da microbiota, desta forma
quando ha mudancas e desequilibrio no intestino ha desregulacdo nas funcgbes
imunomoduladoras (RINNINELLA, RAOU e CINTONI, 2019).

A composicao da microbiota varia de acordo com o passar dos anos. Nos trés
primeiros anos de idade o meio externo em que a crianca esta presente influéncia na
formacg&o do microbioma, apds esta faixa etaria a microbiota intestinal assemelha-se
com as de um adulto. No intestino grosso ha microrganismos anaerdébicos facultativos
e estritos, sendo que 0s estritos estdo presentes em menor quantidade, cercade 1 a
4 % da flora (ROUND e MAZMANIAN, 2009).

O consumo de oxigénio é feito em grande parte pelos aerébicos facultativos
ocasionando 0 aparecimento de outros microrganismos anaerdbicos, como

Clostridium, Bifidobacterium, Fusobacterium, basteroides e Peptostreptococcus.

2.2PRINCIPAIS FILOS E GENEROS

FILO BACTEROIDETES: Predominantes no intestino, sdo formados por bactérias
gram-negativas, com caracteristica fermentativa e capacidade de modulacéo intestinal
benéfica. Os Bacteroides e Prevotella sdo os dois géneros prevalentes do filo
Bacteroidetes, responsaveis pela manutencdo da saude intestinal e prevencdo de
doencas. O alto consumo de carboidratos simples pode induzir a presenga do género
Prevotella que se multiplica rapidamente e torna-se prevalente, ao contrario dos
Bacteroides que estdo relacionados a dietas ricas em proteina e gorduras saturadas.
A presenca de bactérias do género Bacteroides € muito importante na homeostase da
flora intestinal, tanto que, uma vez em desequilibrio podem acarretar infec¢des, como
as doencas inflamatorias intestinais, por exemplo a doenca de Crohn (WEXLER e
GOODMAN, 2017).
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FILO FIRMICUTES: séao formadas por bactérias gram-positivas e contém cerca de
200 géneros de bactérias, as principais sdo os Lactobacillus e Clostridium,
responsaveis por atividades imunomodulatéria benéficas. Assim como algumas
espécies que induzem a inflamacao, relacionadas a doencgas crbnicas. Alimentos com
elevados teores de gorduras saturadas e poli-insaturadas proporcionam um ambiente
propicio para o desenvolvimento deste filo, assim como a ingestéao de fibras, frutas e
hortalicas, desenvolvem derivados da fermentacdo de carboidratos tornando o
ambiente desfavoravel para elas. O consumo excessivo de calorias leva ao excesso
da proliferacdo de Firmicutes, maior extracdo e estocagem de nutrientes auxiliando
no ganho de peso (COSTELLO, et al, 2009).

Algumas bactérias do género Clostridium possuem agédo probiotica, portanto,
sao benéficas, e por outro lado outras estéo relacionadas a algumas patologias como
o botulismo ou enterocolite necrosante, principalmente em bebés. Uma das bactérias
deste filo, conhecida como Clostridium Symbiosum pode servir de marcador para
deteccédo do cancer colorretal (CASSIR, BENAMAR, 2016)

FILO PROTEOBACTERIA: Dentro deste filo encontramos microrganismos da familia
Enterobecteriaceae como a Escherichia coli, considerada uma bactéria comensal.
Quando aumentada no intestino esta associada a fatores externos, como a dieta, por
exemplo e a microbioma instavel (SHIN, WHON e BAE, 2015). Quando em alta
quantidade estdo associadas a DIl (Doenga Inflamatéria Intestinal). Em individuos
saudaveis ela esta presente em cerca de 5% da microbiota intestinal (PALMELA, et
al, 2018).

FILO ACTINOBACTERIA: Estao presentes, em adultos saudaveis, em cerca de 2 a
14% de bactérias do género Bifidobacterium. Algumas das suas principais funcdes
benéficas sdo a producado de vitaminas, estimulacao do sistema imunoldgico, inibicdo
de bactérias com potencial patogénico, melhora da digestdo alimentar, manutencao
da barreira intestinal e defesa contra patégenos (ARBOLEYA, et al, 2016).

A microbiota intestinal tem grande influéncia na doenca e satude do hospedeiro
desde a infancia até a idade adulta. A manutencdo e estabilidade da microbiota é
fundamental para uma vida mais saudavel, o cuidado interno e externo podem, de

alguma forma, alterar a microbiota e desenvolver determinadas patologias, portanto
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acompanhar a composi¢ao da flora intestinal pode ser um excelente indicador de boa
saude. Um dos principais moduladores da microbiota intestinal é a alimentacao
(ROUND e MAZMANIAN, 2009). Atualmente ja é possivel realizar o monitoramento
microbiolégico através do sequenciamento de DNA, onde comparados fornecem

informacdes importantes sobre a saude do hospedeiro.
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3 ALIMENTACAO ADEQUADA E IMUNIDADE

Alimentar-se € um ato muito além de somente a ingestdo de alimentos, e tem
relacdo direta com nossa saude como um todo. Inserir alimentos saudaveis na rotina
e consumi-los de forma equilibrada € essencial para garantir uma boa qualidade de
vida. Aléem de fornecer nutrientes energéticos e construtores para as atividades do dia
a dia gerando bem-estar, € possivel também manter o peso saudavel, manter um bom
desempenho fisico diariamente e prevenir doencas. A qualidade e a quantidade sédo
fundamentais no momento da alimentagdo, como por exemplo compor um prato com
todos os macronutrientes e micronutrientes, e sem exagero. A diversificacdo também
é fundamental para garantia da ingestao de todos 0s micronutrientes essenciais para
manutencdo da homeostase corporal. Ha também alimentos a serem evitados, como
por exemplo, os industrializados, que acompanham outros compostos e substancias
como corantes, conservantes, acucares e sédio em grande quantidade, que podem
prejudicar nosso organismo de médio a longo prazo (FREI; AKDIS; MAHONY, 2015).

A alimentagéo ja nos influéncia dentro do utero materno, quando o feto, em
ambiente estéril, prepara-se para entrar em contato com um ambiente desconhecido,
Ou seja, seu organismo acaba se adaptando e utilizando parametros ambientais como
o local onde se habita (PERBELIN et al, 2019). O tipo de parto e a alimentacéo inicial
podem moldar o ambiente intestinal do individuo e determinar a qualidade de sua
microbiota. De acordo com Fisher et al. (2010) mesmo durante a gestacdo a
microbiota intestinal materna influéncia na saude do TGI do bebé e pode ser modulada
através da dieta da mée. Durante o parto ocorre a passagem de bactérias da mae
para o filho, podendo também auxiliar positivamente na recuperacado do peso pos-
parto. Portanto € importante a manutencéo da saude microbiota em todas as fases da
vida, e esta deve ser mantida ao longo da vida.

Uma dieta desequilibrada, com muita gordura saturada e industrializados e
pobre em frutas, legumes e vegetais modifica a composicdo da microbiota,
ocasionando o desequilibrio microbiolégico e podendo ocasionar doengas como
depressao, diabetes tipo 2, autismo, obesidade, doenca inflamatdria intestinal (DlI),
entre outras. Soares e Machado (2012) ressaltam a importancia da utilizagdo do leite
materno em relagdo a composicdo de anticorpos, para protecdo imunoldgica e por

fornecer os nutrientes necessarios para o bebé. Cada mamada representa uma vacina
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para o bebé (ANTUNES et al, 2008). A imunoglobulina A (IgA) é elevada no colostro,
principalmente nos primeiros dias apds o parto, e no leite materno maduro sendo
transferida para o bebé através da amamentacdo. H4 também a presenca de
prebidticos no leite materno, que estimulam a coloniza¢do microbiana ao longo da vida
adulta (ORIA; BRITO, 2016). A transi¢éo alimentar € uma fase muito importante na
definicdo do microbioma, pois h& a introducéo de alimentos mais sélidos e exposi¢ao
a alimentos e ambientes mais propensos a microrganismos variados, além do
tratamento com antibioticos, que afeta negativamente a microbiota intestinal (FALLANI
etal, 2011).

Na fase adulta a composicdo microbiana intestinal pode ser afetada e
modificada frequentemente devido as relacdes entre o trato gastrointestinal, ambiente
e hospedeiro (GUARNER; MALAGELADA, 2003). O ambiente pode envolver a
higiene, estilo de vida, utilizacdo de medicamentos principalmente antibiéticos e dieta.
Sommer e Backhed (2013) relatam que o intestino é um 6rgdo com rico ambiente
nutricional, mantido a temperaturas constantes e risco de mudan¢cas nos seus
parametros fisiologicos. A dieta é um dos principais fatores com grande relacédo ao
microbioma, pois 0s habitos alimentares de médio e longo prazo tem sido cada vez
mais relacionados a composicao intestinal.

Incluir alimentos prebidticos, probidticos ou simbidticos na alimentacao diaria
propicia a proliferacdo de microrganismo benéficos que inibem o desenvolvimento de
espécies microbiolégicas patogénicas, e consequentemente desenvolvem um
microbioma equilibrado. A regulacéo deste sistema pode auxiliar na protecao contra
possiveis doencas advindas de microrganismos patogénicos (MAIA, 2018). Podemos
encontrar probiéticos em suplementos alimentares como iogurtes e lacteos
fermentdveis e prebidticos em vegetais, frutas e legumes, alguns exemplos séo a

couve, brocolis, ameixa, mamao, farelo de aveia e cereais integrais.

3.1ALIMENTOS PROBIOTICOS

Os probidticos sao alimentos considerados funcionais, que possuem
organismos vivos em sua composicao. Shimizu, Ojima e Ogura (2021) define-os como
microrganismos vivos que conferem um beneficio a saude do hospedeiro, sendo 0s

mais comuns os Lactobacillus e Bifidobacterium, que possuem efeitos preventivos em
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muitos tipos de doencas, incluindo a diarreia induzida por antibiéticos, diarreia aguda
e enterocolite necrosante. Estes microrganismos ao serem ingeridos em quantidades
adequadas, possuem efeito benéfico no nosso organismo, equilibrando a microbiota
intestinal (PAMPOLINI; MALHEIROS, 2011). Os laticinios proporcionam a maior
guantidade de produtos com culturas probioticas, sdo uma fonte alimentar natural,
como o leite fermentado e iogurtes (SANTOS; BARBOSA; BARBOSA, 2011). Além
dos lacteos podemos encontrar probidticos no molho de soja, pasta de soja (miss0),
picles, kombucha, kefir, chucrute, entre outros. H4 também a possibilidade da
administracdo através de manipulados farmacéuticos, formulas infantis, cereais, entre
outros (DUTTA, 2021).

A ingestdo de algumas cepas probidticas pode afetar a resposta imune de
diferentes formas, por exemplo o iogurte fermentado com cepas de lactobacillus
delbrueckii ssp mostrou 0 aumento da atividade das células natural killer. Outras cepas
que apresentaram resultado positivo relacionados a atividade celular das células killer
foram as B. lactis e Lactobacillus rhamnosos. As cepas tratadas termicamente,
presentes em suplementos com L. palntarum L-137 e Lactobacillus crispatus
associou-se ao aumento da concentracdo plasmatica de interleucina 12 (IL-12) e
modulacédo do equilibrio das células Th tipo 1 e tipo 2, respectivamente. Em relacao a
suplementacdo de probioticos, ha reducdo da gravidade e/ou infeccbes do trato
respiratorio de origem viral. Perbelin et al. (2019) delata que os probi6ticos podem
contribuir para a funcdo adequada do sistema imunolégico, modular a
imunocompeténcia e manter a atividade das células epiteliais intestinal, porém, nem
todos os probidticos apresentaram beneficios semelhantes, considerando o fato de
gue o efeito dos probidticos sao especificos da cepa.

Os mecanismos dos probioticos apresentam melhoria da funcéo de barreira e
imunidade através das acfes de componentes celulares e metabolitos de probidticos.
Para metabalitos probioticos, bifidobactérias probioticas mostraram produzir uma alta
concentragdo de acido acético e diminuir o pH do intestino em um modelo de
camundongo Escherichia coli, com sorotipo 0157 entero-hemorragico. A
Bifidobacterium obteve uma correlagéo positiva com os niveis de acido acético e a
expressdo do epitélio intestinal de genes relacionados a juncao, ja a Lactobacillus
casei aumentou a atividade das células assassinas naturais pulmonares e a producao

de interleucina-12 em um modelo de camundongo infectado pelo virus influenza . Em
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um modelo de camundongo com diarreia associada a administragdo de antibioticos
clindamicina, clostridium butyricum diminuiu o nivel de citocinas inflamatorias
relacionadas a barreira intestinal proteinas, como interleucina 6 (IL-6), interferon (IFN),
mucina-2 no colon. Os Lactobacillus aumentaram a regulacdo Células T com melhor
sobrevivéncia em um modelo de camundongo com pneumonia por pseudomonas.
Estes dados sugerem que os probiéticos podem modular a resposta do hospedeiro e
prevenir a inflamacao sistémica (SHIMIZU; OJIMA;OGURA, 2021).

Existem efeitos diretos, incluindo padrdes moleculares associados a
microorganismos (MAMPS) e receptores de reconhecimento de padrdes (PRRs), na
mucosa intestinal. MAMPs envolvem flagelina, lipopolissacarideo, acido lipoteicoico,
peptidoglicano, etc., como por exemplo, flagelinas do probiético E. coli foram utilizados

para induzir beta-defensina via receptor Toll-like 5.

Figura 1- Acdo dos probidticos no organismo
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De acordo com a figura 1 observam-se 6 agdes relaizadas pelos probidticos no
organismo humano, séo elas a melhoria da barreira intestinal, a adesédo aumentada a
mucosa intestinal, a inibicdo da entrada de patdgenos, exclusdo de microrganismos
patogénicos por competicéo, producéo de substancias antimocrobiana, e a modulacao

do sistema imune.

3.2ALIMENTO PREBIOTICOS

Os prebidticos sdo componentes alimentares ndo digeriveis, normalmente
fibras soltveis ou insoluveis, que atuam beneficamente no intestino por estimular
seletivamente a proliferacdo de bactérias benéficas, € utilizado como alimentos para
as bactérias do “bem” (MIOLA, 2019). Como dito por Saad (2006) apud Carabim e
Flamm (1999) a fibra € utilizada como substrato para as bactérias no intestino grosso,
uma vez que nao sao digeridas pela a-amilase e enzimas hidroliticas presentes nos
orgdos superiores do trato gastrointestinal. No intestino grosso as fibras séo
fermentadas pelas bactérias anaerdbicas produzindo acido latico, acido graxo de
cadeia curta (AGCC), o cetato, propionato e butirato, e gases, resultando na reducéo
do pH do lumen intestinal e estimulando a proliferacdo de células epiteliais no célon.
Para Shimizu, Ojima e Ogura (2021) os prebiéticos sdo definidos como ingredientes
alimentares ndo digeriveis que afetam positivamente o hospedeiro, estimulando
seletivamente o crescimento e atividade de uma ou mais bactérias do célon.

As fibras presentes nos alimentos séao carboidratos que nao fornecem energia,
porém executam importantes fungdes no organismo, estas podem ser divididas em
soluveis e insoluveis. As fibras sollUveis auxiliam na regulacdo e manutencao da
microbiota intestinal e na melhora da constipacdo, e podem ser encontradas em
legumes, hortalicas e frutas (BRASIL, 2009). Compostos bioativos presentes na
laranja, principalmente os polifendis, podem estar relacionados com a funcionalidade
e composicao da microbiota intestinal. Um estudo apresentado em 2016, averiguou a
alteracdo da microbiota humana apdés consumo de sucos de laranja fresco e
pasteurizados, observou-se aumento da presenca de Lactobacillus spp. e
Bifidobacterium spp. e reducdo da populacdo de enterobactérias, bacilos gram-
negativos responsaveis por uma ampla gama de infec¢gées em humanos e animais. O

estudo ainda apresentou o efeito probidtico desta bebida sobre o microbioma
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intestinal, onde houve reducéo da concentracao de ions amonio e aumento dos acidos
graxos de cadeia curta (DUQUE, 2016),

A ingestéo de fibras tem sido associada a prevencéo de doencas intestinais
inflamatorias, cardiovasculares, dislipidemias e cancerigenas (CARNEIRO, 2020). De
acordo com o Instituto Nacional de Cancer (INCA) “alimentos ricos em fibras sao
importantes na prevencgao de cancer, principalmente porque regulam o funcionamento
do intestino, diminuindo o tempo de contato de substancias que causam cancer com
as paredes intestinais.” Recomenda-se para um adulto saudavel, 25g a 30g de fibras
diariamente (INCA, 2021).

As principais fontes sdo de origem vegetal, principalmente das cascas de
alimentos, séo elas a inulina, a pectina, a lignina e os frutooligosacarideos (FOS).
Através do tomate, cebola, aveia, banana, entre outras, podemos obter FOS; a inulina
podemos encontrar no alho, aspargos, chicoria, entre outros; jA a pectina pode-se
obter por meio da casca e entrecasca da macd, das frutas citricas, do maracuja e
diversa outras; e a lignina que € encontrada no feijao, soja, améndoas, linhaca,
gergelim, e diversas outras oleaginosas. De acordo com Tomaz (2020) o uso de
prebidticos atua de maneira positiva, estimulando a multiplicacdo de bactérias
benéficas como a bifidobacterium e Lactobacillus, e consequentemente, contribuindo
para melhora dos movimentos peristalticos do intestino, esvaziamento gastrico e
promovendo melhoria na microbiota intestinal.

De acordo com Pampolini e Malheiros (2011) os probiéticos e prebidticos ao
estimularem os microrganismos da flora intestinal podem beneficiar o individuo
auxiliando na digestao, aumentando a absor¢céo de vitaminas e minerais, estimulando
o sistema imune, inibindo a populagédo bacteriana patdogena devido a producéo de
acidos, laticos, acético e substrato antibacteriano, garantindo, assim, uma boa
microbiota intestinal, portanto o resultado € potencializado se consumidos juntos.

A utilizacdo de dietas para fortalecer a imunidade tem se tornado prioridade
para pessoas com TGl disfuncional, incluindo a adi¢do de glutamina, arginina, leucina,
Omega 3, além dos micronutrientes, zinco, selénio e vitamina C, importantes para
fungéo intestinal. Atualmente, observa-se muitos estudos relacionados a glutamina,
um aminoacido essencial ao sistema imunoldgico, proliferacdo de células de alta
divisao celular, como os fibroblastos, células presentes na mucosa intestinal e sistema
imunolégico (PERBELIN, 2019 citado por DUQUE 2016). Através de alguns estudos
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realizados em ratos, investigou-se a utilizagdo de glutamina em um transplante
hepético, fornecido no pds-operatdrio e notou-se efeito benéfico na sua recuperacao,

atraveés da reducédo da translocacéo bacteriana e beneficio ao sistema imunolégico.

3.3SIMBIOTICOS

Os simbidticos sdo combinacdes de probidticos e prebidticos. Para pacientes
criticos os simbidticos possuem efeito profilaticos, ou seja, efeito preventivo, em
complicacBes cirurgicas abdominais, traumas e ventilacdo associada a pneumonia
(SHIMIZU; OJIMA; OGURA, 2021).
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4 RELACAO: ALIMENTACAO/NUTRIENTES, INTESTINO SAUDAVEL E SISTEMA
IMUNOLOGICO

4.1 MICROBIOTA EM EQUILIBRIO E SEUS EFEITOS NA IMUNIDADE

O intestino € um 6rgéo importante do nosso sistema imunologico e quando
surge algum tipo de desequilibrio onde o nimero de bactérias patdégenas é superior
as benéficas, temos uma situacdo de disbiose intestinal (Souza et al., 2021). A
disbiose pode causar uma espécie de “rachadura” na parede intestinal, assim como,
as alteracbes na camada da mucosa e epitelial do intestino, levando a penetracéo de
microrganismos na corrente sanguinea. Este desequilibrio pode ocasionar o mau
funcionamento da quebra de peptideos e da reabsorcdo de toxinas do Iumen
intestinal, que induz o surgimento de doencas (PAIXAO; CASTRO, 2016).

Como dito por Fonseca e Costa (2010, pag. 164) a funcdo imune do intestino
depende de trés fatores, séo eles: a barreira intestinal, o sistema imune formado pelo
tecido linfoide intestinal — GALT (Gut Associated Lymphoid Tissue ou Tecido Linféide
Associado ao Intestino) e microflora. O GALT é dividido em duas estruturas, a Placa
de Peyer (PP) e linfécitos intraepiteliais. A PP é revestida de células M (microfold) e
células T, juntas elas realizam a captura, o transporte e acionamento dos linfécitos B,
respectivamente. Ao ser acionado pelas células T, os linfocitos B imunoglobulina M
(IgM), responsavel pela reposta inicial ao antigeno, é trocado pela imunoglobulina A
(IgA), anticorpo responsavel pela protecéo contra infecces nas mucosas (PAIXAO;
CASTRO, 2016). As atividades do sistema imune acontecem através da ativagéo de
sensores intracelulares, por proteinas encontradas no citosol e por receptores
extracelulares como Toll Like, que agem no reconhecimento do antigeno e gerando
sinais para producdo de citocinas pro-inflamatorias necesséarias na ativacdo da
resposta imune. Quando ha invasdo de bactérias, este mecanismo é acionado,
identificado e ocorre a ativagdo do mecanismo de defesa. A IgA age neutralizando as
bactérias invasoras e impedindo que se acoplem a mucosa intestinal, apds, entram
em acédo os macrofagos e neutrdfilos fagocitando-os (PAIXAO; CASTRO, 2016).

A figura 2 mostra composicdo e a acdo do GALT, que € composto pelos
linfocitos intraepiteliais, foliculos linfoides, Placa de Peyer e linfonodos mesentérios,

gue realizam o reconhecimento do agente patdgeno presentes no lumen intestinal.
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Além disso, podemos observar a sintese e liberacdo dos mediadores quimicos e

anticorpos responsaveis pela resposta imune.

Figura 2: Tecido linfoide associado ao intestino
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Fonte: Oria, et al., 2016.

Segundo Almeida et al. 2008 ndo ha clareza em relacdo a exata etiologia da
alteracdo da permeabilidade intestinal, porém dois fatores foram sugeridos como
fatores, sdo eles a ingestao dietética e o desequilibrio na flora intestinal. Os fatores
atribuidos a causa da disbiose sdo, além do consumo excessivo de alimentos ultra
processados; o uso indiscriminado de antibidticos, laxantes e anti-inflamatorios;
exposicdo a toxinas ambientais; doencas como céancer e AIDS (Acquired
immunodeficiency syndrome ou Sindrome da Imunodeficiéncia adquirida); disfuncbes
hepatopancredticas; estresse; diverticulose; assim como a idade; tempo de
evacuacao; pH intestinal; material fermentavel e ma digestédo por baixa producéo de
acido cloridrico.

Podemos observar na imagem (figura 3) abaixo a comparacdo de duas
mucosas intestinais, a mucosa sa apresenta barreira epitelial unida e saldavel com

absorcdo de nutrientes normal e bloqueio dos antigenos. J& na mucosa alterada
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observamos um cenario diferente, a barreira epitelial esta aberta facilitando a invasao
dos patdgenos e a absorcdo de nutrientes estd comprometida. Em comparacao
podemos ver claramente a imunidade prejudicada quando ha perturbacdo do GALT
(MATHI; MAHAN, 2002).

Figura 3: Mucosa intestinal alterada.
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De acordo com Satokari et al. (2014)

“O desequilibrio da microbiota pode levar a perda de efeitos imunes normais
reguladores na mucosa do intestino, sendo associada a um numero de
doencas inflamatérias e imunomediata. Obter uma homeostase adequada
durante 0 momento de colonizacdo do GTI € um dos principais elementos
para a modulacdo do sistema imune adequada e inducdo da tolerancia
imunolégica. O ndo funcionamento desse sistema é a grande causa de
doencgas autoimunes ou atdpicas.”

Individuos com uma microbiota saudavel eliminam rapidamente agentes
patogénicos, devido a microbiota matua, composta em grande parte por bactérias
anaerobicas. Quando ha muita presenca de bactérias patogénicas ocorre uma
desordem no microbioma, enganando os mecanismos de defesa e causado sintomas
clinicos (PAIXAO; CASTRO, 2016, pag. 90).

Assim como nas mucosas encontramos o MALT (Mucosa Associated Lymphoid
Tissue ou Tecido Linfoide Associado a Mucosa), de diversos sistemas no corpo
humano, na mucosa do intestino temos o GALT, constituido, também, por tecidos
linfoides isolados ou agrupados, nomeados como placa de payer, que € composta

principalmente por linfocitos T e B, responsavel por resposta imune adaptativa, onde
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h& contato com o antigeno, seu reconhecimento, ativacdo e diferenciacdo. Oria et al.
(2016) referem que em seu processo bioloégico normal, bactérias mortas podem se
translocar. Esta migracdo ocorre apds a sensibilizacdo, onde as células
apresentadoras de antigenos e as células imunes imaturas do GALT se deslocam por
meio do ducto toracico, colonizando a mucosa intestinal (células T e B) e participando
da imunidade sistémica. Portanto, observa-se que este processo de translocacéo
bacteriana além de fisiologico contribui para regulacdo e tolerancia a diversos
antigenos que possivelmente venham a entrar em contato com o epitélio intestinal.
Além disso, ocorre a apresentacdo dessas bactérias pelas células dendriticas, por
meio da expressdo dos receptores-1 de quimiocina CX3C e CX3CR1, onde células
epiteliais de revestimento do intestino transportam essas bactérias até os linfonodos
mesentérios induzindo a producéo de IgA e consequentemente a regulacéo a resposta

imunoldgica intestinal.

4.2 VITAMINA A E INTESTINO DELGADO

Dado que a digestéo dos alimentos ocorre principalmente no intestino delgado,
qualquer os efeitos imunomoduladores dos constituintes da dieta provavelmente
mostrardo um efeito na regido. Os melhores exemplos de tais agentes sdo a vitamina
A (retinol) e os ligantes do receptor de hidrocarboneto (AHR). A Unica fonte de vitamina
A em mamiferos € através da dieta na forma de carotenoides vegetais ou retinol de
material animal, e € encontrado em maior concentracdo no intestino delgado e
linfonodos mesentéricos (MLNs) em comparacdo com o coélon (LALA et al., 2003).
Embora o acido retindico, principal metabdlito ativo da vitamina A, tenha uma
infinidade de efeitos no desenvolvimento e funcédo de algumas células imunes, estes
sao mais evidentes no intestino delgado (ORTEGA-CAVA et al., 2003. Assim, as
células dendriticas (DCs) do intestino delgado recebem sinais acidos no estado
estacionario em comparacéo com suas colonias secundarias, tornando-se registrada
a capacidade de gerar acido retindico, que por sua vez induz propriedades de retorno
ao intestino em células B e células T. Além disso, a geracao eficiente de células T gut-
homing nos MLNs in vivo € dependente de &cido retindico que € potencialmente
derivado de DCs migratérias do intestino delgado (WANG, et al., 2010).
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O acido retinéico também tem um papel direto na homeostase das células
linfoides inatas (ILC) no intestino delgado, auxiliando na manutencéo da interleucina
17 (IL-17) e expressando o receptor 6rfao relacionado ao receptor de acido retindico
produtor de IL-22-yt (RORyt) ILC3s, enquanto suprime a maturacdo e expansao de
ILC2s185 produtores de interleucina 13 (IL-13). Embora tenha sido originalmente
pensado para ter um papel seletivo na inducéo de tolerancia, esté claro que os efeitos
do acido retindico na imunidade adaptativa sédo dependentes do contexto e que pode
sintonizar multiplos aspectos da resposta imune. A dieta contém uma série de ligantes
para o AHR, incluindo o fitoquimico indol 3 carbinol, que é encontrado em vegetais
cruciferos, como brdcolis e repolho; flavonoides como a quercetina, que é encontrada
nas macas; e resveratrol, que € encontrado no vinho tinto (MALDONADO-
CONTRERAS; MCCORMICK, 2011).

4.3 DOENCAS RESULTANTES DE ANOMALIA DAS RESPOSTAS IMUNOLOGICAS
INTESTINAIS

Visto a grande relacdo do intestino e a imunidade e quao complexa ela &,
observamos o desenvolvimento de resposta imunoldgicas comuns contra patégenos
maléficos a homeostase corporal, porém existe alguns casos em que estes
mecanismos direcionam respostas imunoldgicas inadequadas contra componentes da

dieta e o préprio organismo, desenvolvendo graves doencas intestinais.
4.3.1 Doenca de Crohn

E uma doenca de cunho inflamatério intestinal que reflete em todo o sistema
gastrointestinal, onde ha desregulacao do sistema imunoldgico. Os principais fatores
sugeridos a contribuicdo para o desenvolvimento desta sindrome sdo a genética, o
desequilibrio da microbiota intestinal, a qualidade da alimentacdo e possiveis
infeccdes (ORIA, et al. 2016). Apesar de muito estudada, ainda ndo ha explicacdes
concretas sobre seu exato contexto.

De acordo com Zaltman (2007), a DIl possui etiologia desconhecida e sugere-
se que seja multifatorial. O autor ainda propfe que os individuos geneticamente
predispostos a essas sindromes intestinais, s6 expressam a doenca quando em

contato com fatores ambientais, que funcionam como gatilhos no desencadeamento
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da resposta imunoldgica, tornando-a cronica. Na segunda metade do século XX, nos
paises industrializados, ouve um rapido aumento da prevaléncia da DIl (ZATMAN,
2007).

4.3.2 Doenca Celiaca

A doenca celiaca é de cunho inflamatério intestinal onde ocorre resposta imune
exacerbada em resposta a ingestdo das proteinas do gluten, presentes em cereais
como, trigo, cevada, centeio, aveia entre outros. Apesar da causa genética, a
alimentacdo é muito importante para o tratamento desta patologia. A resposta
imunoldgica agride as vilosidades alterando a permeabilidade intestinal, causando
graves problemas ao corpo, como ma absor¢do de nutrientes, diarreia, estufamento
gastrico, entre varios outros sintomas desagradaveis. O Unico e principal tratamento

atual é a dieta isenta de gluten.
4.3.3 Alergias Alimentares

Alguns compostos presentes em determinados alimentos induzem resposta
imune exacerbada ligadas a linfocitos T efetores de Th2 e IgE em individuos
predispostos geneticamente. Como apresentado por Oria et al. (2016) quando
ingerido, o alérgeno interage com as imunoglobulinas E (IgE) e provoca a liberacao
dos mediadores histaminas e proteases, que induzem a sintese de mediadores
lipidicos e citocinas, o que pode causar hiperemia, aumento da contracdo do musculo
liso e aumento da permeabilidade intestinal, podendo resultar em manifestacdes

avermelhadas na pele.
4.4 PARALISIA CEREBRAL E A UTILIZACAO DE SIMBIOTICOS

A paralisia cerebral (PC) caracteriza-se por um grupo de desordens
permanentes do desenvolvimento do movimento e da postura causando limitagoes
das atividades motoras do individuo, atribuidas a um disturbio cerebral fetal
(FALEIROS; PAULA, 2013). Alguns fatores de risco podem ser desenvolvidos no
individuo com PC como dificuldades de succdo, mastigacdo e degluticdo, que

consequentemente altera o esvaziamento gastrico, refluxo gastroesofagico, altera as
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fungBes articulatorias, respiratorias, neurologicas e a obstipacao intestinal (Ol). A Ol
é definida como um disturbio no aparelho digestivo, onde o ritmo intestinal torna-se
irregular, prejudicando a evacuacdo em frequéncia, volume, forma e maior esforgo
apara evacuar, causando desconforto abdominal e dor (WHISLER, et al 2012).

Diante deste cenario, a utilizagdo de estratégia alimentares e nutricionais que
colaborem com a motilidade intestinal pode amenizar alguns sintomas. Levando em
consideracao a utilizacdo de probidticos e prebidticos e seus beneficios, sua uniao
resultam nos simbioticos. Os simbidticos utilizam da sinergia entre probioticos e
prebidticos, apresentando um fator multiplicador e potencializado sobre suas acdes
isoladamente (BENGMARK; URBINA, 2005). Esta combinagdo potencializa as
possibilidades de sobrevivéncia do probidtico quando expostos ao meio gastrico,
possibilitando sua acdo no intestino grosso. Eles agem aumentando o nimero de
bifidobactérias, o controle glicémico, a reducdo da taxa de colesterol sanguineo e a
regulacdo da microbiota intestinal. Os lactobacilos atuam inibindo a proliferagéo de
microrganismos patogénicos através da competicdo nas ligagcdes e nutrientes,
produzindo &cidos organicos, que atual reduzindo o pH intestinal e atrasando o
crescimento de bactérias maléficas (FLESCH; POZIOMYCK; DAMIN, 2014).

Os frutoligossacarideos ou FOS, tem demonstrado bons efeitos prebidticos,
pois servem de substrato para algumas espécies de Lactobacillus e Bifidobacterium,
gue consequentemente reduzem a quantidade de bactérias patogénicas. Esta
combinacao tem sido utilizada em formulas alimentares e evidenciando melhora da
imunidade e reducédo dos disturbios gastrointestinais, inclusive a Ol (CAVAGNARI et
al. 2019).
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CONSIDERACOES FINAIS

Tendo em vista a importancia da imunidade nos tempos atuais, este trabalho
buscou apresentar a relacdo da alimentagcdo e microbiota intestinal como
potencializador da mesma. A deplecédo da imunidade percebida durante a situagao
decorrida de pandemia global, trouxe a preocupacdo com varios aspectos
relacionados a ela, principalmente a alimentacéo e a pratica de exercicio fisico. Visto
que, atualmente fala-se muito na importancia da relagéo intestinal com a manutencéao,
o desenvolvimento e homeostase de diversos outros sistemas no corpo humano, e a
participacdo fundamental da alimentacdo neste processo, objetivou-se a busca de
informacBes sobre imunidade, alimentacdo e microbiota, que enriguecam o
conhecimento geral.

Foram demonstrados e discutidos fatores e alimentos que de alguma forma se
relacionam com a microbiota, resultando na melhora da imunidade. A fisiologia
possibilitou conhecer melhor o funcionamento da imunidade intestinal, através da
abordagem de suas divisbes e relagbes. Apresentou-se alguns alimentos, assim como
seus beneficios em relagcdo ao desenvolvimento de uma microbiota saudavel. Os
estudos apresentados reforcam a relacdo e importancia dessa relacéo.

Por meio deste trabalho conclui-se que h& uma forte relacdo entre a
alimentacdo, o desenvolvimento de uma microbiota saudavel e a regulacdo da
imunidade. A utilizacdo de alimentos probidticos, prebioticos ou simbioticos
contribuem para regulacéo microbiologica, assim como, alguns nutrientes importantes
na manutencao da imunidade e que necessitam de uma boa absorcao intestinal para

potencializarem a mesma.
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