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RESUMO

Cuida-se de uma revisdo integrativa onde foram selecionadas 05 Meta-andlises e 05 Estudos
Randomizados Controlados que investigaram as consequéncias ¢ beneficios de alguns filos e
géneros bacterianos presentes na microbiota intestinal de pessoas obesas versus pessoas
magras. O objetivo geral foi investigar qual o papel da modulacao intestinal no processo de
emagrecimento de pessoas obesas. O levantamento dos estudos foi realizado nos meses de
marco e abril de 2023, os artigos disponiveis foram buscados nas seguintes bases de dados:
LILACS e PUBMED. Os descritores utilizados para tal foram, nos idiomas portugués e inglés,
com o operador AND: microbiota intestinal, inflamag¢do, emagrecimento, modulagao intestinal
e disbiose. Os resultados da amostra sdo verificados em 10 estudos, sendo 05 Meta-analises e
05 Ensaios Clinicos Randomizados que foram baixados na integra e lidos para compor os
resultados da presente pesquisa a fim de serem discutidos. Conclui-se que a modulacao
intestinal pode melhorar biomarcadores considerados pela Literatura universais para a
obesidade. O aumento da diversidade microbiana intestinal pode ser provocado pela
suplementagdo de algumas cepas ou até mesmo pelo estilo da dieta adotado como a dieta do
mediterraneo, a qual faz com que haja aumento de cepas importantes para biodiversidade
microbiana tal qual a Akkermansia muciniphila, cujo nivel, inclusive, se encontra reduzido em
pessoas obesas. Portanto, a auséncia de disbiose intestinal ¢ o foco principal da modulagao
intestinal a fim de que haja beneficio no processo de emagrecimento de pessoas obesas visto
que a promog¢ao de uma maior diversidade diminui a inflamagao, aumenta a barreira intestinal
e reduz marcadores lipidicos e de inflamacgao.
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1 INTRODUCAO

Vivemos uma pandemia de doengas cronicas ndo transmissiveis (DCNT) dentre estas a
obesidade, a qual aumentou de 11%, em 2006, para 20% em 2022 (SBCBM, 2022).

A obesidade ¢ uma doenga multifatorial que pode ter como causa a disbiose intestinal
assim como diversas outras patologias. Estudos recentes comprovaram que a microbiota
intestinal (MI) da pessoa com obesidade difere da MI de pessoas estréficas (CARDINELLI et.
al., 2014).

A disbiose caracteriza-se quando na microbiota intestinal ha uma diminui¢3o, alteragdo
ou exacerbacdo das bactérias comensais, simbiontes e até as patogénicas, causando um
desiquilibrio entre os filos e géneros mais comum em humanos (WAITZBERG, 2021).

Em 2003, o genoma humano foi sequenciado, onde foram registrados cerca de 23 mil
genes, representando o material genético de 10% de nossas células, enquanto que sobre o
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microbioma, em 2007, foram registrados cerca de 2 milhdes genes microbianos, o que
representa 90% de nossas células (WAITZBERG, 2021).

Desde entdo muito se tem investigado qual o papel da microbiota intestinal na
obesidade, mas até entdo ndo estd muito claro se a disbiose acarreta a obesidade ou a obesidade
que causa a disbiose intestinal. Por isso, justifica-se a busca dessa indaga¢dao por meio do
presente trabalho.

Sabendo que, de forma clara até aqui, o obeso possui uma microbiota intestinal
diferenciada e pouco diversa, para seguir com a pesquisa, surgiu a questao norteadora: Qual o
papel da microbiota intestinal no processo de emagrecimento em pessoas obesas?

Perante o exposto, o objetivo do trabalho realizado foi investigar qual o beneficio da
eubiose da microbiota intestinal no processo de emagrecimento de pessoas obesas.

2 MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma Revisdo Integrativa. O levantamento dos estudos foi realizado nos
meses de margo e abril de 2023, os artigos disponiveis foram buscados nas seguintes bases de
dados: LILACS e PUBMED.

Os descritores utilizados para tal foram, nos idiomas portugués e inglés, com o operador
AND: microbioma intestinal, inflamagao, obesidade, modulagdo intestinal e disbiose. Foram
encontrados 1544 estudos, dos quais apenas 869 estavam disponiveis na integra gratuitamente.
Quanto ao ano da publicacdo, somente foram incluidos os artigos publicados entre os anos de
2020 e 2023, ou seja, 499 artigos. Logo mais, foram selecionados somente artigos publicados
com base nos métodos: Estudos Randomizados e Controlados e Meta-analises. Desta feita,
foram selecionados 25 estudos. Entretanto, com base nos critérios de exclusdo, foram excluidos
15 Ensaios Clinicos Randomizados em virtude de ndo possuirem compatibilidade geral com o
objetivo do presente trabalho.

Restaram 05 Meta-analises e 05 Estudos Randomizados para compor a presente revisao.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados estdo presentes na Tabela 1, onde sdo verificados 10 estudos, sendo 05
Meta-analises e 05 Ensaios Clinicos Randomizados que foram baixados na integra e lidos para
compor os resultados da presente pesquisa a fim de serem discutidos sobre a microbiota
intestinal de pessoas obesas.

Tabela 1: Selecao dos artigos cientificos para revisao:

Ano | Tipo de Titulo Objetivos Principais resultados
estudo
Al 2020 Meta- [Probiotic Strains [Explorar o padrao |As comparagdes mostraram uma
analise [and Intervention |de administragdo de jassociagdo positiva entre o grupo

de

Total Doses for |cepas probioticas e [probidticos versus placebo nal
reducao

Modulating doses efetivas para [do IMC, colesterol total, leptina e

Obesity-Related [disturbios adiponectina. Além disso, 4
estimativa

Microbiota relacionados a negativa apareceu para glicose
(FPQG) e

Dysbiosis: A obesidade. PCR. Enquanto os ensaios
clinicos,
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Systematic incluindo dados para
Review capacidades
and Meta- modulatorias  positivas da
analysis microbiota,
sugeriram que altas doses de
Lactobacillus e Bifidobacterium
comun
s ¢ multe espécies melhoraram os
principais parametros,
relacionados a
obesidade,
A2 2022 Meta- |Gut Microbiota [Esclarecer as A avaliagdo de biomarcadores
analise |Characteristics of|diferengas na universais da microbiota
intestinal em
People with diversidade e individuos obesos pode ser
aplicada
Obesity by Meta-|comunidades para a previsdo precoce ¢
potenciais
/Analysis of bacterianas fecais |alvos da microbiota intestinal
para
Existing Datasets fem pacientes com ftratamentos adjuvantes da
obesidade, (ii) obesidade. No geral, identificou
identificar um biomarcadores universais para
predigao
conjunto universal [de obesidade e alvos terapéuticos.
de marcadores
microbianos para
rever a obesidade
A3 2022 Meta- [The associationRevisar e Cada kg de perda de peso foi
of associado
andlise (weight loss with |quantificar a um aumento de na diversidade
o e
changes in thesistematicamente a {uma reducao na permeabilidade
gut
microbiota associacao entre intestinal. Houve evidéncias
claras de
diversity, perda de peso e aumentos na abundancia relativa
composition, and microbiota de Akkermansia, mas nenhuma
intestinal intestinal cvidéncia clara de mudangas em

permeability: a

systematic
review
and
analysis

meta-

filos

individuais, espécies ou acidos
graxos

fecais de cadeia curta. O aumento
da

perda de peso esta positivamente

associado ao aumento da o-
diversidade
da microbiota

intestinal e 4

reducao da
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ermeabilidade intestinal.
A4 2021 Meta- |Gut Microbiomellnvestigar com maisMais  Firmicutes e menos
analise |Composition injprecisao usando/Bacteroidetes em adultos obesos|
Obese and Non-tecnologias defforam observados, outros
Obese Persons:sequenciamento seachados revelaram Firmicutes
A Systematicjo microbiomajsignificativamente  maiores €
Review andjintestinal naBacteroidetes nao
Meta-Analysis  |obesidade ¢significativamente  menores.NoO
caracterizado  porjgénero, menos Bifidobacterium ¢
menor diversidade eEggerthella e mais:
composicao IAcidaminococcus,
alterada no nivel dodnaerococcus, Catenibacterium,
filo ou género. \Dialister, Dorea, Esc herichia-
Shigella, Eubacterium,
Fusobacterium, Megasph era,
Prevotella, Roseburia,
Streptococc us e Sutterella foram|
encontrados em adultos obesos.
A heterogeneidade observadal
entre os estudos impede respostas
claras.
A5 2022 Meta-  [The effect off[nvestigar a eficacialA meta-analise de dados de um|
analise  probiotic andda suplementacdototal de 26 RCTs (n = 1536)
synbiotic de probidticos emostrou uma diminui¢ao,
supplementatio simbidticos sobre ojsignificativa na concentragdo de
n on appetite-apetite e  seusleptina sérica/plasmatica apos a
regulating hormonios suplementacdo de
hormones andreguladores. probidtico/simbidtico. Além|
desire to eat: Al disso, a suplementagdo com
systematic probiodtico/simbidtico foi
review and associada a um leve aumento no
meta-analysis desejo de comer.
of clinical trials
A6 2021 [Estudo  [Serum [dentificar Ap6s 3 meses de suplementagdo
Randomi metabolite assinaturas de Akkermansia muciniphila vivo
zado  eprofiling yieldsmetabolicas e pasteurizada, houve aumento do
Controla (finsights intojassociadas agasto de energia, consumo de
do health propriedades oxigénio e maior producdo de gés
promoting benéficas de A.carbonico. Houve favorecimento
effect of A.muciniphila vivo ede cetoses, perda de peso,
muciniphila injpasteurizado emcontrole  da  glicemias e
human individuos diminui¢ao da inflamacao.
volunteers withresistentes a
a metaboliciinsulina com
syndrome sindrome
metabolica.
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A7 2021 [Estudo  Mediterranean [Investigar se a dieta A mudanca de dieta ocidental
Randomi |diet mediterranea afetapara dieta mediterrdnea fez
zado gconsumption  jos endocabinoides eaumentar Akkermansial
Controla jaffects theidentificar qualmuciniphila, afetando o sistema
do endocannabinoi relagdo  com  ade endocanabinoides

d system inmicrobiota, aindependente da mudanga de
overweight andinflamacao epeso. Houve melhoramento da
obese subjects:resisténcia asensibilidade a insulina;
possible linksinsulina de  82/diminuicdo da  inflamagao,
with gutpessoas obesas diminuiu a PCR e aumentou|
microbiome, oleioletanolamida e
insulin palmitoiletanolamidas.

resistance and|

inflammation

A8 2022 [Estudo  |A low glycemiclnvestigar se umalApds 20 semanas de
Randomi [index, energy-dieta com baixosuplementagio e dieta com
zado erestricted  dietindice glicémicofrestrigdo calérica ndo houve
Controla ut notpode alterar AGCCpfeito benéfico adicional além
do Lactobacillus [fecais e  niveisdos observados na dieta com

rhamnosus lipidicos emrestricdo  caldrica, mas sem
supplementatio mulheres obesasjsuplementacdo. Em ambos os
n changes fecalportadoras de SOP. |grupos houve perda de peso,
short-chain IMC, acido acético, acido
fatty acid and butirico, colesterol total, LDL ¢
serum lipid triglicerideos.

concentrations

in women with

overweight o

obesity and

polycystic

ovary syndrome

A9 2020 [Estudo  [Fecal Explorar Dois grupos de 16 mulheres, um
Randomi [Akkermansia [caracteristicas  dajcom alto nivel de Akkermansiaj
zado  emuciniphila Ismicrobiota intestinalmuciniphila (HAM) e outro com
Controla |Associated withide 32  mulherespaixo nivel de Akkermansia
do Body obesas com cancerpnuciniphila (LAM), este ultimo

Composition (de mama  emftinha maior em indice de massa
and Microbiotaprograma gorda (46%) enquanto o primeiro
Diversity in| com38% no inicio do estudo.
Overweight and
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Obese Womenlde perda de pesoO grupo HAM tinha maior

with Breastpara posteriordiversidade da  microbiota
Cancer mastectomia intestinal enquanto que o grupo
Participating in| LAM melhorou o nivel de
a  Presurgical Akkermansia muciniphila devido
Weight  Loss as fibras presentes na dieta.
Trial Akkermansia muciniphila estd]

associada a composicdo corporal
e maior diversidade  da
microbiota e ndo estd associada a|
interleucina-6.

A10 Estudo  [Effect on gutlnvestigar o efeitoOs participantes do Grupo de
Randomi microbiota of ade uma intervencaofintervenc¢ao tiveram uma perda de
zado el-y lifestyleiintensiva para perdapeso de 4,2 (IQR, -6,8, -2,5) kg
Controla [intervention  |de peso no estilo deem comparacao com 0,2 (IQR, -
do with vida na microbiota2,1, 1,4) kg no Grupo controle (P
Mediterranean fintestinal com a< 0,001). As reduc¢des no IMC,
diet comparedDieta Mediterranea. jglicemia de jejum, hemoglobina

with  energy- glicada e triglicerideos e um
reduced aumento no colesterol HDL
Mediterranean foram maiores no GI do que nos
diet and| participantes do GC (P < 0,05).
physical Houve diminui¢do de
activity Butyricicoccus, Haemophilus,
promotion: Ruminiclostridium 5 e
PREDIMED- FEubacterium hallii no GI em|
Plus Study relacio ao GC. Mudangas em|

Lachnospiraceae NK4A136
foram positivamente associadas
com mudancas na adesao a dietaj
mediterranea.

No que tange a diversidade bacteriana intestinal, todos os estudos de meta-analise foram
unanimes em afirmar que a microbiota intestinal do obeso ¢ mais pobre em termos de filos
quando comparadas com a MI de pessoas magras.

Em relacdo aos filos bacterianos, ha uma relagao Firmicutes/Bacteroidetes em maior
propor¢ao nas pessoas obesas, as quais possuiam mais Firmicutes e menos Bacteroidetes do
que as pessoas magras. Entretanto ndo ficou claro se essa relacdo seria a unica explicacdo em
termos de microbiota intestinal e obesidade tendo em vista que houve heterogeneidades dos
géneros na maioria dos estudos meta-analisados (PINART et al., 2021).

Segundo a Meta-analise de Noormohammadi et al. (2022) e o estudo randomizado
controlado de &Lagowska et al. (2022) a suplementacio com algumas cepas
(Lactobacillus, Bifidobacterium e Akkermansia muciniphila ) demonstrou ser eficaz,
mostrando beneficios quanto aos biomarcadores pois, apds suplementagdo, foram avaliados
alguns marcadores e houve reducao de hormonios como a leptina, 4cido acético, acido butirico,
colesterol total, LDL e triglicerideos.

No entanto, evidenciou-se que a suplementagdo com probioticos, simbidticos mostrou
aumento dos niveis de adiponectina principalmente em obesos com diabetes mellitus tipo 2 e
sindrome metabolica. Também foi associado um leve aumento da vontade de comer com a
suplementagdo acima citada (NOORMOHAMMADI et al., 2022).
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Além desses, ficou evidente que, apos a suplementacdo com Akkermansia muciniphila
vivo e pasteurizada, durante 03 meses, houve aumento significativo do gasto de energia, do
consumo de oxigénio e maior producdo de gas carbonico. Houve também o favorecimento de
cetoses, perda de peso, controle da glicemia e diminui¢do da inflamagdo (DEPOMMIER et al.,
2021).

Ademais, uma das meta-analises traz como um dos pontos conclusivos e contundentes
o aumento da perda de peso esta positivamente associado ao aumento da a-diversidade da
microbiota intestinal e a redu¢cdo da permeabilidade intestinal. Houve evidéncias claras de
aumento na abundancia relativa de Akkermansia muciniphila, mas nenhuma evidéncia clara de
mudangas em filos individuais, espécies ou acidos graxos fecais de cadeia curta
(KOUTOUKIDIS et al., 2022).

Trés dos cinco Estudos Randomizados enfatizaram a dieta mediterranea, rica em fibras
e acidos graxos monoinsaturados e poli-insaturados como capaz de aumentar a Akkermansia
muciniphila, reduzir a inflamacao, aumentar a diversidade microbiana além de promover
melhor sensibilidade a insulina (FRUGE, et al.,2020; MURALIDHARAN et al., 2021 ¢
TAGLIAMONTE et al., 2021).

4 CONCLUSAO

Conclui-se que a modulagao intestinal pode melhorar biomarcadores considerados pela
Literatura universais para a obesidade. O aumento da diversidade microbiana intestinal pode
ser provocado pela suplementagdo de algumas cepas ou até mesmo pelo estilo da dieta adotado
como a dieta do mediterraneo, a qual faz com que haja aumento de cepas importantes para
biodiversidade microbiana tal qual a Akkermansia muciniphila, cujo nivel, inclusive, se
encontra reduzido em pessoas obesas.

Portanto, o equilibrio ou auséncia de disbiose intestinal ¢ o foco principal da modulagao
intestinal a fim de que haja beneficio no processo de emagrecimento de pessoas obesas visto
que a promog¢ao de uma maior diversidade diminui a inflamagao, aumenta a barreira intestinal
e reduz marcadores lipidicos e de inflamagao.
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