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EIXO INTESTINO-IMUNIDADE

Importancia da Nutricdo para a Saude Intestinal e o Sistema Imunoldgico

Maria de Fatima Viana Correia
Rayssa Mirella Batista Sales

Resumo: A relagcéo entre intestino e imunidade pode trazer uma resposta imune a
diferentes e importantes érgados do corpo humano. O trato gastrointestinal € um
grande e complexo sistema, responsavel pela interacdo das células e nutrientes,
responsaveis por proteger o nosso corpo de doencgas e infec¢des. Sabe-se que cada
individuo possui uma populacdo de bactérias, onde as mesmas desempenham
funcbes que podem se classificar até como vital, uma vez que seu descontrole,
ocasiona diretamente doencas inflamatorias e infecciosas. A ingestdo de alimentos
fontes de fibras, probidticos e prebioticos, é o “segredo” para a saude da microbiota
intestinal humana desde o nascimento até o final da vida, agindo de forma preventiva
e terapéutica nos sistemas digestivo e imunoldgico. O presente trabalho tem como
objetivo compreender como a alimentacao equilibrada pode atuar no intestino e no
sistema imunologico, modificando a microbiota humana e outros sistemas e, em
conjunto, trazer atualizacdes perante o tema. A elaboracdo do presente estudo tera
como resultado uma revisao integrativa com a busca, selecdo e avaliacdo de artigos
relevantes ao tema nas bases de dados eletronicas MEDLINE/PubMed, SciELO,
Cochrane Library e LILACS.

Palavras-chave: Microbioma gastrointestinal. Sistema imune. Alimentacdo saudavel.

1. INTRODUCAO

O intestino deixou de ser conhecido exclusivamente como um érgéo apenas de
digestdo e absorcao, e esta cada dia mais atrelado a sua funcéo também importante
no sistema imunolégico (GUARNER, 2006). Na microbiota intestinal humana habita
milhdes de microrganismos de diferentes géneros e espécies bacterianas que
desenvolvem interacdes e atividades metabdlicas e que, através dos nutrientes,
modulam a resposta imune do individuo (FONSECA; COSTA, 2010).

Cerca de 70% das células imunes do corpo humano estdo alojadas na mucosa
intestinal, agindo continuamente, de forma intensa e silenciosa, desde que a atividade
de seu intestino esteja ocorrendo efetivamente. O desequilibrio das bactérias do
intestino, conhecido comumente como disbiose, favorece a acdo das bactérias
patdgenas sobre as benéficas e isso influencia na barreira protetora do organismo,

deixando o ambiente susceptivel a infec¢des e desordens imunes (FUJII, 2020).
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Essa mucosa intestinal apresenta componentes como imunoglobulinas (IgA)
secretoras, tecido linfoides intestinal (GALT) e outras células como macrofagos,
mastécitos e linfécitos que atuam nesse combate de substancias estranhas e até
mesmo alimentos mal digeridos. (LOZUPONE, 2012).

As diversas interacfes entre o epitélio intestinal, os microrganismos e as
células da resposta imune modelam a manutencdo da integridade do sistema
imunologico local e sistémico (ALMEIDA et al., 2008; SANZ et al., 2008).

Uma fun¢cdo comumente da microbiota em seu estado saudavel é o auxilio do
processo digestivo, visto que as bactérias continuam a digestdo de alguns materiais
gue resistiram as atividades enzimaticas anteriores. Uma variedade de nutrientes é
formada pela sintese bacteriana para posteriormente serem absorvidos, entre eles
destaca-se a vitamina K, vitamina B12, vitamina B1 e vitamina B2 (SANTOS; RICCI,
2016).

As atividades metabdlicas que ocorrem na microbiota sdo fortemente
influenciadas por fatores internos ou externos ao hospedeiro, incluindo o tipo de parto,
0 uso de antibidticos, fatores genéticos, idade e a alimentacdo, tendo como
preferéncia alimentos ricos em fibras, probioticos, prebioticos e vitaminas e minerais
gue modulam essa colonizacdo bacteriana de forma que mantenha a funcionalidade
do intestino (DAVIDISON, 2008). E possiveis desequilibrios nutricionais afetam a
aptiddo do organismo de produzir respostas inflamatorias protetoras suficientes
(CAPIK, 2010).

O tipo de alimentacdo que compde a dieta do individuo é considerado ¢ um
fator primordial e determinante das caracteristicas da colonizacdo presente no TGl,
tendo relacéo direta com os habitos alimentares de curto e longo prazo e dos fendtipos
do hospedeiro (MORAES et al., 2014).

Diante do exposto, € de grande importancia associar a relacdo benéfica da
alimentacdo saudavel com a integridade do intestino e como isso resultard em
alteracdes nas respostas imunes do organismo, uma vez que, o assunto “imunidade”
vem sendo citado constantemente em nossa rotina, e seu desequilibrio esta
relacionado com o aparecimento de doencas infeciosas e inflamatorias.

Encontra-se utilizado o método de pesquisa descritiva com a finalidade de
analisar a importancia da nutricdo tanto para o sistema digestivo, quanto para o
sistema imunoldgico, partindo de uma revisado bibliogréfica de publicacdes cientificas

nos idiomas portugués e inglés. Para esta pesquisa, estd sendo consultados artigos,
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livros, dissertagOes e teses vinculadas as bases Pubmed e Scielo (Scientific Eletronic

Library Online).

2. DELINEAMENTO METODOLOGICO

O presente trabalho consistiu na elaboracdo de uma revisédo integrativa, com o
intuito de propor suporte tedrico-pratico e identificar, selecionar e avaliar pesquisas
consideradas relevantes ao tema.

Foi realizado a busca de artigos nas bases de dados eletronicas: National
Library of Medicine (MEDLINE/PubMed), Scientific Electronic Library Online (SciELO),
Literatura Latino Americana e do Caribe em Ciéncia da Saude (LILACS) e Biblioteca
Cochrane (Cochrane Library). Utilizou-se 0s seguintes termos retirados dos
Descritores: “Sistema imune / Immune System Diseases”, “Microbioma
Gastrointestinal / Gastrointestinal Microbiome”, “Dieta Saudavel / Diet, Healthy” e suas
combinagdes.

As buscas por artigos na presente pesquisa foram feitas a partir periodo de
agosto de 2021 com finalizacdo em maio de 2022. Foram incluidos os artigos
cientificos escritos em portugués e inglés. A selecéo dos artigos decorreu dividida em
algumas partes, sendo a primeira com a leitura dos titulos, afim de se evitar duplicatas.
Apos, foram lidos os resumos para a confirmacao da relevancia do tema abordado e
finalmente os artigos selecionados foram lidos por completo para a sistematizacéo dos
resultados apresentados por eles. Como critério de inclusdo os artigos deverao ser
originais ou de revisao nas revistas de reconhecimento cientifico e devem apresentar
confiabilidade, explanando o tema de forma adequada. E como critério de excluséao,
0s artigos que apresentem suas publicacfes anteriores ao ano de 2017, sendo

utilizados apenas os encontrados dentro do intervalo dos ultimos 05 anos.

3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 - Microbiota Intestinal
O trato gastrointestinal (TGI) € o segundo maior sistema do corpo e um
complexo ecossistema, onde as suas células interagem com o0s nutrientes

provenientes da alimentag&o e com 0s microrganismos colonizadores, assegurando a
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homeostasia intestinal, fazendo um papel protetivo contra doencas e infeccdes
(CARDOSO, 2016).

Sabe-se que a instalacdo da microbiota intestinal se inicia logo apos o
nascimento, onde se tem o contato com os microrganismos materno. Bebés nascidos
de parto normal apresentam um microbioma mais diverso e saudavel em relacéo aos
bebés nascidos de parto cesareo. Somente a partir dos préximos anos de vida, essa
microbiota desenvolve e permanece em interacdo permanente com 0S

microrganismos do meio ambiente (Figura 1) (ARAUJO, et al. 2019).

Nascimento 1ano,/ / Morte

Quantidade aumenta

Diversidade aumenta Quantidades mantém-se

Composi¢ao evolui continuamente

Influéncias:
Coloniza¢do matema
Dieta

Exposi¢cdo ambiental
Terapias antimicrobianas

Alteracdes da microbiota intestinal ao longo da vida. A microbiota intestinal tem seu primeiro
contato com os microrganismos na hora do parto e apresenta mudancas ao longo da vida dos
individuos. Essa mudanca pode ser influenciada pela propria colonizacdo materna, dieta, exposi¢cao
ambiental e medicamentos antimicrobianos. Fonte: Adaptado de Serikov, 2010.

O ecossistema do TGl é composto de inUmeros géneros, espécies e cepas
bacterianas que promovem uma variedade de atividades metabdlicas, entre eles:
Bacteroides, Bifidobacterium, Eubacterium, Fusobacterium, Clostridium e
Lactobacillus. Contudo, a parede intestinal abriga tanto as bactérias benéficas quanto
as patogénicas, sendo necessario um equilibrio entre essas populacées. Quando a
integridade da parede intestinal fica comprometida, ha um desequilibrio entre essas
bactérias, favorecendo assim a proliferacdo dos patogénicos e consequentemente a
falta da resposta imunitaria do individuo (hospedeiro) (ALMEIDA, et al. 2009). Dessa
forma, a microbiota saudavel influencia diretamente no organismo, na modulacéo do
sistema imunoldgico e na saude intestinal (SOUZA, BRENTEGANI, 2016).
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Composi¢cdo microbiana do trato gastrointestinal. O trato gastrointestinal € composto de uma
variedade de espécies, géneros e cepas bacterianas, benéficas e patogénicas, que em equilibrio

mantem a homeostase do organismo. Fonte: Adaptado de Prakash, 2011b.

Cada individuo abriga a sua populacéo unica de composicao bacteriana e essa
sofre influéncia de diversos fatores, como idade, estresse, uso de antibioticos,
exposicao excessiva a toxinas ambientais, pH, fatores genéticos, alimentacdo (da
ingestao até a excrecdo do material fecal) e entre outros (ZHANG, et al., 2015).

No ato de se alimentar, o processo de digestdo do alimento se inicia ha boca,
durante a mastigacdo, no contato com a saliva onde € liberado a enzima digestiva
(realiza a primeira digestdo do amido) e a partir disso, sdo sucessivos outros
processos, como também das células de defesa (imunoglobulina — IgA), que séo
capazes de promover a neutralizacdo de possiveis microrganismos presentes nos
alimentos (SOUZA, BRENTEGANI, 2016).

Contudo, para a completa digestédo e absorcdo dos alimentos, € necessario a
presenca de nutrientes para a formacdo das enzimas digestivas, hormoénios
reguladores, entre outros. A simples ingestédo do alimento ndo garante a sua completa
absorcéo e biodisponibilidade de nutrientes. Portanto, sdo necesséarias condi¢coes
adequadas para os nutrientes serem aproveitados de forma correta como “matéria

prima” para as fungdes estruturais e funcionais do organismo (CARREIRO, 2006).
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As bactérias intestinais auxiliam na biodisponibilidade dos nutrientes
provenientes da alimentacdo como também estéo envolvidos em diversas atividades
metabdlicas. Uma dieta equilibrada pode influenciar diretamente no funcionamento do
intestino e de suas interacdes, essas devem contar com a presenca de fibras sollveis,
insolUveis, alimentos probidticos, prebidticos, como também uma balanceada
harmonia entre os macros e micros nutrientes (SANTOS, RICCI, 2016).

A ingestédo de alimentos fontes de probidticos e prebiéticos modulam a saude
da microbiota intestinal humana desde o inicio da vida, agindo de forma preventiva e
terapéutica (SILVA, MARSI, 2016).0s prébioticos se constituem de produtos lacteos,
gue apresentam microrganismos VvivoS em sua composi¢cao e sao representados
principalmente pelos Lactobacillus e Bifidobacterium (STURMER et al., 2012;
FERREIRA, 2014). Esses microrganismos se nutrem de ingredientes que foram
parcialmente degradados pelas enzimas digestivas, isso os torna indisponiveis aos
patdgenos e por consequéncia, impedem sua proliferacdo (THEOPHILO;
GUIMARAES, 2008).

Os prebioticos, diferentemente dos probioticos, sdo substancias alimentares
nao digeriveis (encontrados naturalmente como carboidratos complexos) que auxiliam
0 hospedeiro a estimular o crescimento de espécies bacterianas no intestino (célon),
sendo capaz de alterar a microbiota colénica para uma microbiota bacteriana
saudavel. Os principais prebioticos sdo os frutooligossacarideos (FOS) e a inulina,
esses sao conhecidos por sua fermentacdo colénica que produz acidos graxos de
cadeia curta (AGCC) que auxiliam no intestino, controlando o pH do colon
(DENIPOTE; TRINDADE; BURINI, 2010).

A combinacado entre os prebidticos e os probioticos forma os simbidticos com
acao protetora e reguladora do organismo (FERREIRA, 2014).

Os microrganismos intestinais influenciam diretamente no sistema
imunol6égicos mucoso e sistémico, contribuindo para a manutencao das células que
estdo presentes, como macrofagos, células dendriticas, linfocitos T e linfocitos B
produtores de anticorpos da classe IgA. Esses atuam em conjunto contra agentes

fisiol6gicos ou patogénicos do ambiente (PERBELIN, et al. 2019).
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3.2 - Sistema Imune

O sistema imune (SI) € uma complexa rede de células e mediadores que tém
como objetivo proteger o hospedeiro/organismo contra ameacas de possiveis
invasores (microrganismos patogénicos, parasitas, toxinas, entre outros). O
organismo humano esté diariamente exposto a uma diversidade de microrganismos,
sendo necessario um sistema imune ativo e adaptavel a diferentes comunicacgées e
invasdes (LUNDY, et al., 2015).

As respostas imunes demandam muita energia e a presenca de nutrientes
especificos para gerar respostas adequadas somente quando o individuo for exposto
a uma situacao de perigo, de forma que nédo sejam téxicos para os demais tecidos do
corpo humano. Uma vez que as respostas estdo sendo insuficientes para proteger a
homeostase do organismo, poderdo produzir infeccbes agudas e crbnicas
incontrolaveis (CHAPLIN, 2010).

O sistema imunologico € composto por orgdos chamados linfoides e seu
conjunto € conhecido como Sistema Linfoide. Esses 0rgaos sao classificados em
primarios (medula 0ssea e timo) e secundario (baco, nédulos linfaticos, os GALT e os
MALT). Os MALT séo tecidos associados a mucosa e 0os GALT sao tecidos associados
a mucosa do intestino (SEELEY et al., 2003; WILLEY et al., 2009).

Antes de qualquer resposta mais complexa durante um ataque do patégeno,
temos uma primeira linha de defesa composta de uma barreira natural. Nesta linha
esta inclusa a pele, a mucosa e secre¢des como lagrimas e saliva. Na escassez dessa
primeiralinha, uma segunda e uma terceira entram em acao de forma mais acentuada.
Primeiramente, qualquer resposta imune faz o reconhecimento do patdégeno ou do
material estranho que esta sendo invasivo e, posteriormente, é elaborada uma reacéo
dirigida ao invasor, com a finalidade de neutraliza-lo e elimina-lo. De forma geral,
existem dois tipos de respostas imune: a inata e a adaptativa. A principal diferenca
entre esses dois tipos é na especificidade para um determinado patdégeno e na
eficiéncia da resposta adaptativa ap6s alguns encontros subsequentes com 0 mesmo
invasor (Tabela 1) (HIEMSTRA, 2007).
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Tabela 1. Caracteristicas da Imunidade Inata e Adaptativa.

CARACTERISTICAS RESPOSTA INATA RESPOSTA
ADAPTATIVA
Células Fagdcitos (macroéfagos, Linfocitos T e B

neutrdfilos), células
dendriticas, células K,
mastocitos, células linfoides

inatas
Proteinas Do Sangue Sistema complemento, Anticorpos
diversas lectinas e
aglutininas
Barreiras Pele, mucosa epitelial, Linfocito presentes no
moléculas antimicrobianas epitélio, anticorpos
secretados na
superficie epitelial
Tempo de Resposta Imediato Dias
Memoria N&o ou limitada Sim

Fonte: Adaptado do Manual Nutricdo e Imunidade - SBAN, 2021.

A resposta inata apresenta uma linha de defesa conservada, onde € encontrado
mecanismos celulares e bioquimicos que ja existiam antes do estabelecimento de
uma infeccdo, como monaocitos, macréfagos, neutréfilos e outros leucocitos (célula
NK). Esses mecanismos séo ativados rapidamente apdos o organismo ser invadido por
um patoégeno. Moléculas como lipopolissacarideos (comumente encontradas na
superficie das bactérias gram-negativas), constituem padrbées moleculares
associados a patogenos (PAMPS) que ativam essa resposta imune inata, por uma
interacdo com diferentes receptores conhecidos como receptores de reconhecimento
de padrées (RRP). Esse reconhecimento permite a liberacdo de citocinas pro-
inflamatorias (interleucinas (IL-1), (IL-6) e fator necrose tumoral (TNF-a)) e a0 mesmo

tempo ativam mecanismos de defesa do organismo (Tabela 2) (BEUTLER, 2010).
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Tabela 2. Caracteristicas das células presentes na Resposta Inata

POPULACOES DE FUNCAO PRINCIPAL
CELULAS
Mastdcitos Protecdo da pele e da

mucosa contra micrébios
extracelulares.

Eosindfilo Liberacdo  granular em
resposta a vermes e
parasitas; induz secrecéo de
muco.

Neutrofilo Eliminacdo de bactérias e de
fungos por fagocitose.

Célula NK Mata virus e células
infectadas por bactérias
intracelulares; vigilancia de
tumores.

Fonte: Adaptado de Lundy, 2015.

A resposta adaptativa apresenta receptores mais especificos para
determinadas regifes do patdgeno e esses estdo presentes em células dos linfocitos
T e B, que sofrem uma expanséo clonal. A resposta adaptativa pode ser subdivida em
dois outros tipos: A humoral e a celular (Tabela 3) (JANEWAY, 2002).

A humoral € mediada por anticorpos sintetizados por linfécitos do tipo B, esses
reconhecem o0s antigenos do patdgeno, neutralizam seus microrganismos e 0S
“marcam” para serem eliminados, entrando em defesa comumente contra organismos
extracelulares e suas toxinas. Em conjunto, a imunidade adaptativa celular é
sintetizada pelos linfocitos do tipo T, entrando em defesa contra microrganismos
intracelulares. Esses se multiplicam e sobrevivem dentro de fagdcitos e outras células
do organismo e ficam inacessiveis pelos anticorpos circulantes. Dessa forma, essa
defesa promove a morte desses microrganismos dentro dos fagécitos ou a morte da
prépria célula infectada. A resposta imune adaptativa em geral, possui memaria contra
esses invasores e 0 seu tempo de resposta é maior que comparado a resposta inata
(CRUVINEL, 2010).
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Tabela 3. Caracteristicas dos subtipos da Resposta Adaptativa.

CELULAR HUMORAL
Mediadas por linfocitos T Mediadas por linfécitos B
Ataca principalmente Ataca principalmente
patdgenos intracelulares patégenos extracelulares

Produz anticorpos
Pode promover a destruicédo

da célula infectada

Fonte: Adaptado do Manual Nutricdo e Imunidade - SBAN, 2021.

A respostaimune humoral € mediada por glicoproteinas (formados por linfocitos
B) conhecidas como anticorpos (Ac), que agem protegendo o hospedeiro/individuo
através do processo de neutralizacdo. Esses anticorpos também podem ser
chamados de imunoglobulinas (Ig) e podem ser classificados correspondentes ao seu
isotipo, ou seja, a classe que pertence a imunoglobulina. Existem cinco classes com
funcao de anticorpo: IgA, IgD, IgE, 1gG e IgM (NOVARETTI, 2006).

A imunoglobulina M (IgM) € a mais expressa na membrana do linfécito B
durante o seu desenvolvimento e principal da resposta primaria aos antigenos
(primeira classe presente na fase aguda dos processos imunologicos). A
imunoglobulina G (IgG) é a considerada mais importante na resposta imune
secundaria e essa permanece nha circulacdo apés o processo imunolégico. A
imunoglobulina A (IgA) é a mais presente nas secre¢des exocrinas (saliva, lagrimas,
suor) e confere a chamada imunidade local. A imunoglobulina E (IgE) possui baixas
concentragcfes no sangue e € normalmente mais encontrada na superficie dos
baséfilos e mastécitos (ABBAS, 2012).

Para proteger o organismo, o sistema imune deve seguir no geral quatro fases:
O reconhecimento imunolégico; Reacdo dirigida ao invasor; Neutralizacdo dos

microrganismos e eliminacdo do patégeno ou da célula infectada (ABBAS, 2008).
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3.3 — Relag&o Nutriente-Intestino-Imunidade

A alimentacdo saudavel € considerada um fator significativo na determinagéo
do estado de saude e longevidade do individuo, visando atender todas as exigéncias
do organismo. Os hébitos alimentares sdo adquiridos em fungéo de aspectos culturais,
socioeconbmicos e psicolégicos, mediante a necessidade do individuo e esse
alimento, apos ingerido, segue um ciclo de processos mecéanicos e bioquimicos
permitindo o aproveitamento de seus substratos (ALMEIDA, et al. 2009). Contudo,
caréncias nutricionais sédo diretamente relacionadas ao comprometimento das
respostas imunoldgicas e consequentemente, o desenvolvimento de diversas
patologias (SOUZA, et al. 2021).

O epitélio intestinal estd em constante exposicdo a diversos nutrientes
provenientes dessa alimentacéo e de uma colonizacdo de bactérias. O intestino e 0
tecido linfoide s@o essenciais na defesa imunoldgica, protegendo o organismo de
patdogenos e mantendo o equilibrio entre as populacdes bacterianas presentes. Esse
equilibrio € evidente diante as populacbes de células apresentadoras de antigeno
(APCs) e a sua desordem pode acarretar na ocorréncia de diversas condicfes
inflamatorias, como: Doenca de Crohn, colite ulcerativa, sindrome do intestino irritavel,
enterite e entre outras (PLAZA-DIAZ, 2014).

As células epiteliais intestinais formam uma barreira mecéanica entre 0 meio
externo e o interno do individuo/hospedeiro. Nesse processo, também é possivel
detectar antigenos bacterianos e assim, regular a resposta imune inata e adaptativa
por meio dos sinais emitidos pelos patégenos as células imunes adjacentes como
macrofagos, células dendriticas e linfécitos que participam do sistema imunoldgico da
mucosa intestinal (FORCHIELLI, 2005).

Determinados nutrientes especificos demonstram produzir efeitos relacionados
a resposta imune inata e adaptativa. Diante disso, destaca-se a relacdo deles com
trés locais de acao: Integridade das mucosas, funcéo de defesa celular e inflamacéo
local ou sistémica. A funcionalidade da mucosa tem relacao direta com a primeira linha
de defesa contra patégenos. Além disso, a biodisponibilidade de alguns substratos é
essencial na manutencdo e funcionalidade da mucosa intestinal. Entre alguns
nutrientes, podem ser citados os acidos graxos poli-insaturados, proteinas, vitamina
A, vitaminas do complexo B, vitamina D, ferro, zinco e entre outros (CALDER, 2014).

Os acidos graxos poli-insaturados (AGPI), mais especificadamente o 6mega 3

(w-3) exerce funcdo na modulacdo da resposta inflamatéria, esses produzem
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diferentes séries de eicosanoides, onde tém efeitos mediadores em relacdo a
intensidade da inflamacé&o (INNES, 2020).

As proteinas em quantidades insuficientes as necessidades do individuo,
diminuem a capacidade das barreiras fisicas e de suas funcionalidades. Os tecidos
perdem aminoéacidos, tem uma reducdo na concentracao de anticorpos ha mucosa e
as microvilosidades do intestino perdem seu tamanho, fazendo com que o ambiente
fique propicio ao agressor. Proteinas antimicrobianas (defensinas, quimiocinas e
lisozimas) desempenham um importante papel na prevencdo e combate dos
patdgenos. Além disso, participam de outras atividades bioldgicas (apoptose,
cicatrizagao) e na interagcdo com micronutrientes (vitaminas e minerais), e a sua
deficiéncia contribui para o processo de desnutricdo onde a maioria dos mecanismos
de defesa ficam ineficientes (WANG, 2014).

A deficiéncia do ferro é a caréncia mais prevalente no mundo e capaz de
ocasionar efeitos irreversiveis no desenvolvimento humano. Esse nutriente participa
da composicao de varias proteinas, incluindo enzimas, mioglobina e hemoglobina e
sua caréncia esta relacionada com a diminuicdo da proliferacdo das células T,
juntamente com o0 menor numero de citocinas e da capacidade fagocitaria dos
neutrofilos relacionados, respectivamente, com a resposta imune adaptativa e inata
(BIASEBETTI, et al, 2018).

O zinco, encontrado em laticinios, carnes, frutos do mar e cereais, € um
oligoelemento essencial para o crescimento, desenvolvimento e funcdo imunoldgica
do organismo. Esses agem diretamente nas atividades das células T auxiliadoras, no
retardamento da hipersensibilidade e na producdo de interleucina 2 (IL-2)
(MACDONALD, 2000; ROSENKRANZ et al., 2015).

A vitamina A, encontrada principalmente no figado, na gema do ovo e no leite,
€ necessaria na integridade estrutural e funcional da mucosa intestinal, relacionada
diretamente nas células envolvidas na imunidade inata e humoral. A sua deficiéncia
reduz a contagem de e leucécitos no sangue periférico e da imunocompeténcia
(GOMBART, 2020).

Algumas vitaminas do complexo B como B6, B12 e folato impactam na
diferenciacdo e proliferagédo de linfécitos, bem como a migracdo dessas células para
o intestino (manutencédo da barreira intestinal) (SAEED, 2016).

A vitamina C é encontrada em muitas frutas, legumes e verduras e age como

antioxidante, reforcando o efeito de outras vitaminas, como a vitamina E e a glutationa.
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Atua em varias funcdes relacionadas a resposta imune, favorecendo a barreira contra
0 ataque de patogenos. Além disso, a vitamina C presente nos neutrofilos pode auxiliar
na quimiotaxia e na fagocitose. Em linfocitos auxiliam na diferenciacéo e proliferacéo
de células T e B e a sua deficiéncia afeta significativamente no estado nutricional do
individuo (CARR, MAGGINI, 2017).

A vitamina D expressa grande importancia na modulagdo da resposta imune
inata e adaptativa. Pode ser encontrada em alimentos como 6leo de peixe, éleo de
figado de bacalhau e gema de ovo, porém sua agao € sintetizada a partir da exposicao
solar. O seu receptor é expresso em neutrofilos, macréfagos e células dendriticas e
apos estimulos especificos, é induzido em linfocitos. O calcitriol, 0 hormbnio que se
liga ao receptor da vitamina D induzindo sua agéo, ativa respostas antimicrobianas
eficazes contra virus e bactérias, também sendo responsavel por modificar a
microbiota intestinal e reduzir a expressao de citocinas pro-inflamatérias (JOLLIFFE,
2013).

A vitamina E € comumente encontrada numa variedade de alimentos de origem
vegetal e a sua deficiéncia esta diretamente ligada a varios aspectos da resposta
imune, entre eles a imunidade mediada por células B e T. Possuem efeito antioxidante
gue protegem as membranas celulares de danos (integridade das barreiras epiteliais)
e participam da proliferacdo de linfocitos e na atividade citotoxica das células NK
(GOMBART, 2020).

Outro nutriente conhecido por sua propriedade antimicrobiana é o Cobre, além
disso participa da sintese e proliferacdo de células T e na producéo dos anticorpos.
Ademais, a contagem de neutrofilos no sangue periférico € reduzida comparada a
situacdo de uma deficiéncia do Cobre. Entretanto, sua absorcdo gastrointestinal
compete com o Zinco, sendo necessario um equilibrio entre ambos os nutrientes
(JAYAWARDENA, et al., 2020).

O selénio € um elemento essencial para o sistema antioxidante intracelular.
Antagbnico a outros minerais, como cobre e zinco que atuam como cofatores, o
selénio € inserido nas proteinas. As proteinas contendo selénio sdo chamadas de
selenoproteinas e a sua principal funcdo é na atenuacdo do estresse oxidativo e da
resposta inflamatéria. Esse mineral também participa da producdo de imunoglobulinas
lgG e IgM, exercendo fungdo na proliferacdo das células T e na eliminagdo viral
(ALPERT, 2017).



23

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

ApOs o cruzamento de dados, foram encontrados 274 artigos por meio da busca
nas bases de dados dentro do periodo de estudo através dos critérios de inclusédo e
exclusdo pré-definidos na metodologia. ApGs a leitura dos titulos, 25 artigos foram
selecionados (10,1%). Adiante, apds a leitura dos resumos, 14 artigos foram
selecionados (56%). E ao final, apds a leitura completa desses, foram selecionados
06 artigos (42,9%). Na tabela 4 foram descritos o quantitativo dos artigos mediante
sua base de dados, como também foi organizado um fluxograma com as informacdes
de acordo com cada etapa feita para sistematizacdo dos resultados, conforme
mostrado na figura 3. Todos os artigos afinal selecionados estdo sintetizados no

quadro 1.

Tabela 4. Quantitativo dos artigos encontrados e selecionados de acordo com as

bases de dados utilizadas.

BASE DE DADOS ARTIGOS ARTIGOS
ENCONTRADOS SELECIONADOS

PubMed 214 27

Cochrane Library 57

Lilacs 3

SciELO 0 0
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Figura 3. Fluxograma das etapas elaboradas para sele¢édo dos estudos incluidos na

revisao.
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Quadro 1. Apresentacédo da sintese dos artigos.

TITULO DO ARTIGO

Gut Microbiota- Wastyk,
Targeted Diets 2020
Modulate Human

Immune Status

Food
and Dietary Habits:

Keys for a Healthy Gut

Microbiota
Composition

AUTOR E ANO

2019

et

al.

Components Rinninella, et al.

OBJETIVOS

Avaliar diferentes
tipos de dietas e
como cada uma
influéncia sobre o
microbioma
intestinal e o
sistema
imunolégico  em
adultos

Analisar o impacto
da alimentacdo de
acordo com sua
composicao e seu

efeito sobre a
diversidade da
microbiota
intestinal.

25

PRINCIPAIS
RESULTADOS

Os resultados
concluiram que

ambas dietas (com
alimentos altamente
fermentados ou ricos

em fibras)
demonstraram
impacto positivo no
combate da
diminuicéo da
diversidade do
microbioma e na
diminuicéo nos
marcados
inflamatorios gerados
pela alimentacéo
industrializada.

Os componentes
alimentares
influenciam
diretamente na
microbiota intestinal
sendo a dieta
ocidental (com
excesso de gordura,
acucar e sal) a

principal responsavel
por alteracbes na
barreira intestinal e,
consequentemente
levando a casos de
disbiose. Contudo, o
consumo de
polissacarideos
complexos, 6mega-3,
polifendis e
micronutrientes
demonstram potencial
benéfico a saude por
meio da modulacao



Diet and Immune Childs,
Function 2019
Diet-Microbe-Host Forgie,
Interactions That 2019
Affect Gut Mucosal
Integrity and Infection
Resistance

et

et

al.

al.

Analisar o papel da
nutricdo ideal na
funcionalidade das
células do sistema
imunolégico.

Avaliar a
intervencao

dietética como
ponto  primordial
para modificacdo
do microbioma e
resisténcia a
patdgenos.

26

dessa microbiota em
desequilibrio.

O estudo coleta dados
e busca uma melhor
compreensao do
papel dos nutrientes
na funcao
imunoldgica atraves
de uma "nutricdo sob
medidas", onde esses
exercem impacto
positivo na producao
de anticorpos e/ou
imunoglobulinas (1g).
Os resultados
demonstram a
influéncia dos
componentes da dieta
nas acoes
microbianas e,
consequentemente,
acao na imunidade do
hospedeiro. Através
de uma alimentacao
balanceada, 0s
componentes que nao
absorvidos sao
capazes de influenciar
nas populacdes
microbianas e sua
fermentacdo contribui
indiretamente na
resisténcia a
infeccbes. No geral, a
interacdo de micros e
macros nutrientes,
recomendados
individualmente, sé&o
capazes de restaurar



Diet,
Physical Activity: The
Right Allies for a
Healthy Microbiota

Malnutrition
Dietary Habits Alter
the Immune System
Which May
Consequently

Influence SARS-CoV-
2 Virulence: A Review

Probiotics and Divella,

2021

2022

et

al.

and Foolchand, et al.

Analisa a relagéo
entre bons habitos

de vida,
alimentacao e
atividade fisica na
microbiota
intestinal e nas
condicbes
imunologicas.
Investigar as
alteracoes no
sistema
imunologicos
devido a
instabilidade da
microbiota
intestinal em
periodos de
decorréncia do
virus SARS-CoV-2
(COVID-19).
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a homeostase
intestinal.

O estudo analisa e
evidencia a microbiota
intestinal como novo

objetivo potencial
para melhora,
tratamento e

resultados de salde a
longo prazo. Dessa
forma, a dieta com

presenca de
prebioticos e
probioticos, bem
como exercicios
moderados sao

considerados

métodos eficazes na
melhoria do bem-
estar e reducdo de
futuras recorréncias.
O presente estudo
enfatiza a importancia
das escolhas
alimentares e sua
influéncia no sistema
imunologico. Foi
observado que a
diversidade da
microbiota intestinal
determina o curso de
infeccbes e doencas,
dessa forma afetam

diretamente a
vulnerabilidade ao
SARS-CoV-2. As
recomendacgdes

seguem o padrdo do
aumento de
vitaminas, onde
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apresentam papel nas

reagoes imunes
adaptativas e inatas,
sustentando 0
crescimento das
células T. Em
conjunto, é
recomendado a

ingestdo de minerais,
alimentos ricos em

fibras, probiéticos,
consumo de vegetais
e frutas.

De acordo com Wastyk et al (2019), foi realizado um estudo com o objetivo de
avaliar o efeito de diferentes dietas sobre o microbioma intestinal e o sistema
imunolégico em adultos. O estudo foi baseado numa intervencdo dietética de 10
semanas (protocolo total de 17 semanas com pré e pos-intervencdo) na qual os
participantes foram divididos em dois grupos e cada um seguiu uma base de dieta:
Uma rica em fibras ou uma rica em alimentos altamente fermentados. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Assuntos Humanos da Universidade de Stanford e foi
encaminhado a primeira fase, onde foram coletadas amostras de sangue e fezes para
analise de pré-intervencdo com duracdo de 3 semanas. Adiante, a fase de
manutencao se manteve por 6 semanas onde 0s participantes mantiveram o alto nivel
de consumo de fibras ou alimentos fermentados e logo apds, foi iniciado a analise de
pos-intervencdo onde novas amostras foram avaliadas quanto a composicdo da
microbiota, funcdo e producdo metabdlica. O estudo concluiu que como resultado
primario, ndo houve grandes diferencas entre ambas as dietas na resposta de
citocinas da linha de base até o final da intervencdo. Entretanto, varias mudancas
foram observadas nos resultados secundarios e exploratorios durante a intervencao
dietética, entre eles: Diminuicdo nos marcadores inflamatorios e aumento na
diversidade da microbiota.

Rinninella et al (2019), desenvolveram uma revisdo com o intuito de focar no
impacto dos componentes alimentares (macros e micronutrientes) como também os
hébitos alimentares modernos na composi¢do da microbiota, de forma que defina a
"dieta ideal" para uma modulac¢do saudavel dessa microbiota. Sua revisdo parte do

embasamento tedrico que apresenta o fundamental impacto da composicéo alimentar
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na diversidade da microbiota intestinal. Foi apresentado que a alta ingestao de
gordura saturada, agucar e sal beneficia o crescimento das bactérias consideradas
patogénicas e leva a potenciais alteragdes na barreira intestinal e consequentemente
nas células imunes. Esse habito € observado frequentemente no consumo da dieta
ocidental. Contudo, a dieta mediterranea, que enfatiza o consumo de polissacarideos
complexos, O6mega-3, polifendis e micronutrientes podem ser associados ao
crescimento das bactérias benéficas, conjuntamente com o estimulo na producao de
acidos graxos de cadeia curta (AGCC) e modulagéo da microbiota intestinal. A reviséo
conclui e traz como proposta que uma abordagem nutricional personalizada pode
modular e restaurar uma microbiota intestinal saudavel.

Os nutrientes provenientes de uma alimentacdo saudavel possuem interacao
direta com as células do sistema imunolégico, de forma que proporcione suporte em
sua funcéo perante as respostas contra patdgenos e mantenham a manutencéao do
gue é chamado de "imunidade”. Uma revisao da literatura foi realizada por Childs et
al (2019) com o intuito de explicitar uma melhor compreensao do papel da dieta e dos
nutrientes na funcdo imunoldgica. Dentre os pontos apresentados destaca-se 0 uso
de prebidticos e probioticos nas intervencdes dietéticas e modulagdo do microbioma
intestinal, o papel antioxidante da vitamina E no organismo e consequentemente, suas
inimeras funcdes imunolégicas e como a desnutricdo prejudica a resposta
imunoldgica em resultado da deficiéncia calorica e proteica.

Segundo Forgie et. Al (2019) uma das principais causas de morbidade e
mortalidade mundialmente sdo as doencas infecciosas entéricas. De acordo com a
Organizacdo Mundial da Saude, elas sdo uma das 10 principais causas de morte,
levando a mais de dois bilhdes de casos e um milh&o de mortes em todo 0 mundo em
2010. O hospedeiro possui uma resisténcia a patégenos invasores requerendo uma
regulacdo rigida do ambiente gastrointestinal, mantida por meio de uma relagcéo
sinérgica entre o sistema imunologico do hospedeiro e o microbioma. A interrupcao
da homeostase intestinal de um hospedeiro, incluindo insultos da dieta, estresse,
tratamento com antibioticos e medicamentos, alergias, cancer e doencas relacionadas
podem deixar o hospedeiro vulneravel a patégenos entéricos agravando o quadro.

A mudanca de dieta deve ser considerada uma ferramenta valiosa para
manipular o eixo hospedeiro-microbio para ajudar a manter a homeostase intestinal e
a resisténcia a infeccdo. Componentes da dieta, como carboidratos, lipidios,

proteinas, fitoquimicos, minerais e vitaminas tém propriedades estruturais e quimicas
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(fisico-quimicas) unicas que influenciam a resisténcia ao patdogeno do hospedeiro
direta e indiretamente através do microbioma. Os estudos comprovam que as
intervencdes dietéticas incluam dietas elaboradas com macro e micronutrientes que
estressam e protegem o ambiente gastrointestinal, de modo a fornecer uma avaliacao
adequada desse componente dietético no hospedeiro. Em geral, uma dieta
balanceada de SFA, MUFA, MACs, proteinas, fitoquimicos, vitaminas e minerais com
fontes limitadas de n-6 PUFAs que sdo essenciais para a funcdo metabdlica e
imunolégica adequada, carboidratos simples que s&o substratos energéticos
essenciais para o sistema nervoso central e os globulos vermelhos e sdo necessarios
para manter o equilibrio energético celular ap6s aumentos sustentados da atividade
metabolico, BAPs e ferro pode ajudar a restaurar a homeostase intestinal em
individuos comprometidos.

Varios estudos cientificos destacam as escolhas nutricionais e a pratica de
exercicios adequados, associados a técnicas de respiracdo e meditacdo, como
essenciais para retardar os processos de envelhecimento, promover uma expectativa
de vida mais saudavel e longa, prevenir doencas cronicas tipicas de nossa sociedade
ou facilitar seu tratamento, de forma que promova qualidade de vida, conclui Divella
et. al (2021). Por sua capacidade de criar relacbes com o organismo e modular
processos fisiopatolégicos, a microbiota intestinal representa um elemento
significativo para a saude humana. Consiste em um grupo de bactérias néo
patogénicas que desempenham funcdes fisico-quimicas especificas.

A microbiota intestinal pode ser pensada como um novo objetivo potencial para
melhorar a eficacia do tratamento e os resultados de saude a longo prazo, reeducando
o0 metabolismo do paciente, a sinalizacdo molecular e as respostas imunes de maneira
benéfica. Tem a capacidade de limitar o aparecimento de multiplos efeitos colaterais
associados ao tratamento de doencas inflamatérias, como cancer e doenca
inflamatoria intestinal crénica, intervindo na regulacdo da microbiota intestinal,
tornando as terapias mais bemsucedidas e toleraveis. Com uma dieta, prebiéticos e
probidticos, bem como exercicios moderados e aerdbicos, podem ser considerados
métodos eficazes para melhorar o pré-tratamento da microbiota intestinal e mitigar o
tratamento associado a doenca ou disbiose, a fim de melhorar o bem-estar e reduzir
a probabilidade de recorréncia.

De acordo com Fooichand et. al (2022) as infec¢des virais respiratorias

perturbam a microbiota intestinal, cuja € moldada por nossa dieta; portanto, um
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intestino saudavel é importante para o metabolismo ideal, imunologia e protecdo do
hospedeiro. A desnutricdo causa diversas alteracdes no sistema imunolégico,
reprimindo as respostas imunes e aumentando a vulnerabilidade viral. Assim,
melhorar a saude intestinal com uma dieta rica em nutrientes de alta qualidade
melhorara a imunidade contra infec¢6es e doencas.

A pandemia do COVID-19 imp&e um impacto social e econémico no mundo. O
isolamento social, apesar de ser uma estratégia eficaz para evitar a propagacao do
virus, causa ansiedade e depressao pela interacéo limitada com amigos e familiares.
Nessas situacdes, a privacdo do sono, o estresse diario e a alimentacdo
desequilibrada induzem a inflamacao crénica que afeta negativamente o sistema
imunologico. No entanto, a dieta e o estilo de vida podem influenciar a inflamacéao e,
posteriormente, alterar as funcdes do sistema imunolégico. Um estado nutricional
equilibrado e escolhas alimentares saudaveis sdo importantes para gerenciar
infeccbes virais, como as desencadeadas pelo SARS-CoV-2. Algumas
recomendacdes para melhorar a nutricdo do hospedeiro incluem o aumento de

vitaminas, probioticos, alimentos ricos em fibras, consumo de vegetais e frutas.

5. CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com os estudos realizados e seus resultados, a microbiota intestinal
apresenta uma diversa composi¢cao de microrganismos e suas interacées metabdlicas
apresentam influéncia benéfica na resposta imune quando associadas a habitos
saudaveis.

As pesquisas acerca dos efeitos da relacdo intestino-imunidade se mostram
evidentes sobre as variacfes da microbiota de acordo com as escolhas alimentares e
a presenca de nutrientes especificos, e dessa forma, modelam a integridade do
sistema imunolégico. Pequenas mudancas na alimentacdo se tornam um fator
significativo na busca de longevidade e qualidade de vida.

E possivel afirmar que a alimentacéo rica em probioticos, prebidticos, fibras,
vitaminas e minerais apresentam efeitos sobre a coloniza¢éo bacteriana e produzem
funcionalidades relacionadas as respostas imune inata e adaptativa. Entre alguns
nutrientes sao citados: Vitaminas do complexo B, vitamina C, vitamina D, proteina,

ferro, zinco e entre outros. Os resultados obtidos das pesquisas indicam, de modo
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geral, que através de uma alimentacdo saudavel é possivel observar o aumento na
diversidade da microbiota e diminuicdo de marcadores inflamatorios.

Sugere-se que novas pesquisas sejam feitas afim de avaliar mais
profundamente a funcao de nutriente especificos perante o microbioma e a producéo
de células de defesa.
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