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MICROBIOMA GASTROINTESTINAL E RESPIRATORIO E SUA
CORRESPONDENCIA NA IMUNOMODULACAOQO: UMA REVISAO

Catarina Nobile Portezan, Ligia Maria Molinari Capel

RESUMO

A microbiota pulmonar apresenta microrganismos que colaboram na modulacdo do sistema
imunolégico, e estudos demonstram que exista uma possivel associagdo com a microbiota
intestinal no controle ou inducdo das doencas pulmonares. O presente estudo teve como
objetivos compreender se a microbiota pulmonar apresenta relacdo imunomoduladora reciproca
com a microbiota gastrointestinal e estabelecer a relacdo da microbiota pulmonar com doencas
pulmonares recorrentes. Trata-se de uma revisdo Integrativa, orientada pelas etapas do
fluxograma PRISMA, busca de artigos cientificos realizada nas bases de dados Scielo,
LILACS, American Society of Microbiology, PubMed, Portal Capes, Biblioteca Nacional de
teses e dissertacdes, Portal capes, Biblioteca digital mundial publicados nos anos de 2014-2020,
nas linguas espanhola, inglesa e portuguesa. Houve utilizacdo de critérios de incluséo e
exclusdo, e categorizacdo em niveis de evidéncia. A revisdo foi constituida por 7 artigos, sendo
cinco de coorte prospectivo, um caso-controle prospectivo e um prospectivo transversal. Os
estudos incluidos ndo relatam reciprocidade imunomoduladora entre microbiota intestinal e
microbiota pulmonar, no entanto demonstram relagdo imunomoduladora entre a microflora
intestinal e o aparecimento de doencas pulmonares, quando ha condicdo de disbiose entre 0s
microrganismos da comunidade microbiana intestinal. Dessa forma, h& necessidade de novas
pesquisas sobre a reciprocidade da microbiota pulmonar com a microbiota intestinal em
humanos e sua relagdo com doencas que ocorrem no trato respiratério inferior.

Palavras-chave: Sistema Imunoldgico; Microrganismos; Pulméo.

GASTROINTESTINAL AND RESPIRATORY MICROBIOME AND THEIR
CORRESPONDENCE IN IMMUNOMODULATION: A REVIEW

ABSTRACT

Pulmonary microbiota has microorganisms that contribute to the modulation of the immune
system, and studies show that there is a possible association with the intestinal microbiota in
the control or induction of lung diseases. The present study aimed to understand whether the
pulmonary microbiota has a reciprocal immunomodulatory relationship with the
gastrointestinal microbiota and to establish the relationship between pulmonary microbiota with
recurrent lung diseases. This is an Integrative Review, guided by the stages of the PRISMA
flow chart, search for scientific articles carried out in the databases Scielo, LILACS, American
Society of Microbiology, PubMed, Portal Capes, National Library of Theses and Dissertations,
Capes Portal, World Digital Library published in the years of 2014-2020, in Spanish, English



and Portuguese languages. Inclusion and exclusion criteria were used, and categorization into
levels of evidence. The review consisted of 7 articles, five of which were prospective cohort, a
prospective case-control and a cross-sectional prospective. The included studies do not report
immunomodulatory reciprocity between intestinal microbiota and pulmonary microbiota,
however they demonstrate an immunomodulatory relationship between intestinal microflora
and the onset of lung diseases, when there is a condition of dysbiosis among microorganisms
in the intestinal microbial community. Thus, there is a need for further research on the
reciprocity of the pulmonary microbiota with the intestinal microbiota in humans and its
relationship with diseases that occur in the lower respiratory tract.

Keywords: Immune System; Microorganisms; Lung.
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1 INTRODUCAO

O trato respiratério quanto intestinal aparenta ser colonizado por uma diversidade
micro-organismos que podem colaborar para protecdo contra patologias do ecossistema
humano a partir da atuacdo destes no sistema imunolégico (DONGHYUN et al.; NAEUN et
al., 2017 apud CAMPOS et al., 2018). Sendo este primeiro trato composto anatomicamente por
cavidades nasais, orais e pulmdes. Antigamente era considerado que apenas o trato respiratério
superior era colonizado, mas sabe-se hoje, a partir de estudos realizados em individuos
saudaveis que o trato inferior também contém sua populacdo bacteriana, como 0s géneros
Prevotella, Veillonella e Streptococcus, os filos Bacteroidetes, Firmicutes e Proteobacteria,
além de fungos e virus (BASIS et al., 2015; COSTA et al., 2018).

Acredita-se que possa haver uma certa correspondéncia benéfica entre esses dois
microbiomas, mas o0s eventos ainda ndo foram completamente esclarecidos (COSTA et al.,
2018; HERBST et al., 2011). No entanto, ha bactérias da microbiota intestinal que evitam o
desenvolvimento de patologias pulmonares, como as Bifidobacterium longum e Lactobacillus
ruteri, sendo a primeira a promovedora de respostas celulares Treg e que resguarda respostas
inflamatorias, j& a segunda evita respostas de hiper-responsividade dos brénquios. Além disso,
sabe-se que ha uma interacdo entre 0s micro-organismos do intestino e receptores do sistema
imune inato (LYONS et al., 2010 apud COSTA et al., 2018). J& a microbiota pulmonar
apresenta acdo no sistema imune inato e adaptativo, promovendo o equilibrio e evitando
distarbios pulmonares, como asma, fibrose cistica, doenca pulmonar obstrutiva crbnica
(DPOC), tuberculose e doencas intersticiais (COSTA et al., 2018; VENKATARAMAN et al.,
2015).

A quantidade de bactérias comensais no microbioma pulmonar pode se alterar a partir
de mecanismos seletivas internos e externos, como 0 uso de antibidticos, tipo de parto,
aleitamento materno, condicGes da primeira infancia, sendo situagdes que podem ter influéncias
benéficas ou maléficas para protecdo desse individuo contra doengas do trato respiratorio ao
longo da vida. (HERBST et al., 2011; CAMPOS, 2018; COSTA et al., 2018). Em pessoas
asmaticas foi visto certa influéncia do uso de antibi6ticos em neonatos, o qual promoveu
inflamacdo mais grave das vias aéreas, além de ter sido visto nestes individuos reducgéo de
espécies Haemophilus, Moraxella e Neisseria, nos tratos respiratorios superior e inferior
(RUSSEL et al.; HILTY etal., 2013; 2010 apud CAMPOS, 2018).



Desta forma, essa revisédo integrativa tem a finalidade de entender e abranger os filos,
géneros de micro-organismos localizados nos diversos nichos do trato respiratorio inferior,
verificar principalmente se ha uma possivel correspondéncia imunomoduladora da microbiota
pulmonar e gastrointestinal, e também sua associacdo com a protecdo ou até mesmo o
desenvolvimento de doencas pulmonares habituais, como asma, fibrose cistica, DPOC, doengas

intersticiais e tuberculose pulmonar

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa que teve como pergunta norteadora: as microbiotas
pulmonar e gastrointestinal apresentam relacdo imunomoduladora reciproca? Para organizacao
na busca de trabalhos cientificos foram realizadas pesquisas bibliograficas em bases de dados
indexadas, como Scielo, LILACS, American Society of Microbiology, PubMed, Portal Capes,
Biblioteca Digital Mundial e Biblioteca Nacional de Teses e DissertacGes, além da busca
manual de artigos. Para o levantamento dos artigos, foi utilizado o fluxograma Prisma (figura
1) que se baseou na identificacdo, selecdo, elegibilidade, e incluséo, como forma de orientacéo
para realizacdo do presente trabalho.

Os descritores utilizados na busca dos artigos cientificos foram: “Sistema Imunoldgico”
AND “Microbiota” AND “Pulmao”; “Microbiota” AND “Pulmao”; “Sistema Imunologico”
AND “Microbiota”; “Sistema Imunologico” AND “Pulmao”; “Immune System” AND
“Microbiota” AND “Lung”; “Microbiota” AND “Lung”; “Immune System” AND
“Microbiota”; “Immune System” AND “Lung”; “Sistema Inmunolégico" AND “Microbiota”
AND “Pulmén”; “Microbiota” AND “Pulmén”; “Sistema Inmunoldgico" AND “Microbiota”;
“Sistema Inmunoldgico" AND “Pulmoén”. Com a utilizagdo destes descritores foi encontrado
namero reduzido de trabalhos cientificos que colaboraram para responder a pergunta norteadora
da presente revisdo. Dessa forma, somado a eles, foram acrescentados os descritores
“Microbiota” AND “Pulmao” AND “Intestino”; “Microbiota” AND “Eixo intestino-pulmao”;
“Microbiota” AND “Lung” AND “Gut”; “Microbiota” AND "Intestine-Lung AXis”;
“Microbiota” AND “Pulmén” AND “Intestino”; “Eje Intestino-Pulmon”.

Foram utilizados como critérios de inclusdo trabalhos publicados entre os anos de 2014
a 2020 em lingua portuguesa, inglesa e espanhola; estudos de coorte, casos-controle,
prospectivos transversais e experimentais desenvolvidos com seres humanos. Foram excluidos
0s artigos néo relacionados com a pergunta norteadora; que envolvessem estudos com animais

ou fossem editoriais ou revisoes.



Os trabalhos incluidos foram categorizados em relagdo ao tipo de pesquisa e nivel de
evidéncia. Foram confeccionadas duas tabelas com informacdes de cada trabalho selecionado,
com o intuito de facilitar a melhor compreenséo das informac6es presentes, e utilizar o método

de comparacéo entre eles para responder a pergunta norteadora.
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Figura 1: Fluxograma PRISMA

Fonte: MOHER et al., 20009.
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A pesquisa resultou na publicacdo de um artigo cientifico, na estrutura de uma Revisdo
Integrativa, intitulado Microbiota pulmonar e gastrointestinal: relacdo imunomoduladora
reciproca? na Revista Brazilian Journal of Development (BJD), no volume 7, nimero 8, paginas
84590-84613, na data 26 de agosto no ano de 2021 (apéndice 1).

4 DISCUSSAO

A microbiota pulmonar contém um nivel reduzido de colbnias, mas apresenta uma
diversidade de micro-organimos (WANG et al., 2016; SCALES, 2015; von MUTIUS, 2014).
Esses micrdbios, principalmente, bactérias sdo considerados de extrema importancia no
combate a agentes patogénicos, imunomodulacdo, mas também metabolismo de produtos
presentes no organismo humano, contribuindo para um ambiente saudavel. Os principais
géneros encontrados foram os Streptococcus, Prevotella, Fusobacteria e Veillonella
(MARSLAND et al., 2014; ROGERS et al., 2014; CHOTIRMALL et al., 2017). No entanto,
pela andlise dos artigos, seus dados n&o revelaram os filos fundamentais localizados no trato

respiratorio inferior.
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Pela anélise dos estudos abrangidos, h4 uma possivel associa¢do entre a reducdo de
micro-organimos no microbioma intestinal e exacerbagdo de enfermidades pulmonares. Géneros
Parabacteroides, Bifidobacterium, Bacteroides, depararam-se diminuidos em bebés com fibrose
cistica N0 seus primeiros meses de vida até 34 meses provocando piora da doenga (HOEN et al.,
2015). Além disso, variacdes dos dois ultimos géneros bacterianos citados, compreendem o

surgimento da asma (BJORKSTEN et al, 1999; BJORKSTEN et al, 2001; KALLIOMAKI et al., 2001).

Né&o foi possivel confirmar uma relacédo de correspondéncia imunoldgica entre a
microbioma respiratério e gastrointestinal, mas foi revelado a acdo protetora deste ultimo, a
partir de acidos graxos de cadeia curta (SCFAs), com o desenvolvimento de patologias
pulmonares, principalmente, fibrose cistica, asma e tuberculose. Além disso, a partir dos
estudos incluidos, ndo houve dados certificando que 0 microbioma pulmonar seria responsavel
por evitar o aparecimento de enfermidades respiratorias, mas a desregulacdo desta estad
associada a evolugéo pessimista da doenca (COSTA et al., 2018). Sendo que fatores externos
ou internos podem ter influéncia nesta disbiose, hd exemplo de pacientes asmaticos que pelo
uso de medicamentos, como os corticosteroides, apresentaram modifica¢cdes da comunidade
microbiana (DENNER et al., 2016; DURACK et al., 2017).

5 CONCLUSAO

Em relacdo, aos filos presentes nos varios nichos do trato respiratorio inferior, nédo foi
possivel sumarizé-los a partir dos estudos contemplados. No entanto, sabe-se através de outros
estudos que a microbiota oral pode ser uma das provedoras priméarias de microrganismos para
a microbiota dos pulmdes, havendo uma possivel diferenca na diversidade e concentracdo dos
integrantes nestes dois locais.

Foi verificada a existéncia de uma relacdo imunomoduladora da microbiota intestinal
com doencas pulmonares, a exemplo da asma, fibrose cistica e tuberculose pulmonar, revelando
a grande importancia dessa variada microbiota para a suscetibilidade no desenvolvimento ou
na progressdo das doencas citadas anteriormente. Observou-se que a partir da redugéo ou
aumento de alguns microrganismos presentes no intestino (disbiose intestinal), pessoas tornam-
se vulneraveis a desenvolver ou apresentar piora no quadro clinico de sua doenca. No entanto,
néo foi relatada reciprocidade de imunomodulagdo da microbiota pulmonar com as patologias

intestinais.
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A relacdo entre a microbiota normal do pulméo e doengas pulmonares mais recorrentes,
como asma, fibrose cistica, DPOC, tuberculose pulmonar e doencas intersticiais; contribuicdes
do microbioma pulmonar na protecédo do sistema respiratorio ndo foram abordados nos artigos
incluidos, entretanto acredita-se que a disbiose, juntamente com a sobreposicdo de filos,
géneros de bactérias sobre outras nos pulmdes possa influenciar no desenvolvimento destas
patologias.

Dessa forma, a presente revisdo integrativa evidenciou a relevancia do equilibrio da
microbiota intestinal e sua influéncia em algumas doencas pulmonares, mas também evidenciou
a maior necessidade de novos estudos em humanos, para que se possa compreender uma
possivel reciprocidade entre a microbiota pulmonar com a intestinal, sobre o ambiente e
influéncia do ecossistema diversificado de microrganismos no trato respiratorio inferior
humano nas doencas respiratorias, contribuindo para o desenvolvimento de novas abordagens

terapéuticas nas enfermidades desse trato.
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RESUMO

& microbiots pulraorar apreserta raicrorgamsmos que cokborar ra reodulacio do
sistema rmunoBgico, e estudos deronstram gue exista wma possirel associag@o corm a
microbita intestinal no controk ouindugio das doengas pulorares, O presente estudo
fewe como chjethvos compreender se a mictobiota pubmonar apresents relagdo
irrnormodaladora reciproca com a micwbiots gastrointestival e estabelcera relagio
da micwhiota palmorar comdoengas pulmonares recorrertes. Trata-se de wra revisio
Integratia, orentada pelas etapas do o grares PRISTVA busca de artigos clentificos
realizada ras bases de dados Scielo, LILACS, Areerican Society of Mirobiobgy
Publed, Poral Capes, Biblioteca Macioral de teses e dissertagfes, Portal capes,
Bilioteca digital rurdial piblicados ros aros de 2014-2020, nas linguas espanhola,
imglesa & portuguesa. Howe utilizagio de critérios de inclufio e exclusio, e
categorizagdo em niveis de evidércia, & revisio foi coretituida por 7 artigos, sendo
cincode coorte prospectiio, um caso-contole prospectivo e win prospectivo transversal.
Oz estudos irchudos réo relatam reciprocidade irmwromoduladors entre microbiota
infestinal e microbiota pulmonar, no entanto demorstram relagio annomoduladora
entre a microflora irdestinal e o aparecitnento de doengas pulmonares, gquando hd
condigio de dishinse ente 05 micwrganisros da cormridade rmicwbiana infestiral.
Diesza forma, K necessidade de rovas pesguisas sobre a recipaocidade da microbinta
pulmonar cora a raicrobiota intestival erm hareanos e sua relcdo com doengas ue

ocorE ho frato respiratdrn inferior.

Palavras-Chaves: Sistema o ldgico, IWicrorzankros, Pulmdo.
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ABSTRACT

Pulmonary microbiota has microorganisms that conbdbute o the modubtion of the
irnranre syetern, and stodes show that there is a possible assocktinn with the intestinal
ricrobiota in the control or induction of hmg diseases. The present stody aimed to
undesstand whether the pulraornary mirobiots has & reciprocal mraunormodubfory
relationship with the gastointestival microbiota and o establish the relatiorship
between pulraonary microbiots with recurrent lung diseases. This & an Integrathee
Review, guided by the stages of the PRISMA flow chart, search for scientific anticles
catried owt in the datdbases Scielo, LILACS, American Society of IMicwbiology
Publled, Portal Capes, National Library of Theses and Dissertations, Caypes Portal,
World Digital Library published in the sears of 2014-2020, in Spanish, English and
Portugrese languages. Inclusion ard exclsin criteria were wed, and categorization
into levels of eviderce. The review consisted of 7 articles, fowe of which were
prospectrve cohort, a prospectrve case-contml and a cross-sectional prospecttve. The
ichded shidies do not report inmcomomodulatory eciprocity beteeen intestinal
microbiots  and  pulrorary  mdcwhbiota,  howewver  they  demorstrate  an
irnranro rmodulatory relationship between testinal wicroflora and the onset of ung
diseases, whenthere is a comdition of dsghinsis arong microorganisms in the intestinal
microbial corrunity, Thus, thete is a need for firther researchon the reciprocity of the
pulmonary microbiota with the intestinal wicrobiots inhwnans and its relatiorehio with
diseases that ocowr in the bwer respiratorytract.

Jeywords : Irorrone S yster, Microorganisms, Lung.

1 INTRODUCAO

O sisterna respiratono € formado pelas cavidades nasais, cavrlades orais até os
abrénls presentes nos pulmies (BASSIS etal, 2015). Apresents uraa diversidade de
microrgatisinos nAo patogénicos, como bactérias, fungos e witus, corporndo o seu
microbinra (COSTA et al, 2018). Lcreditsva-se que aperas o trato respiratdrio
sUperior apresentrva bactérias, mas a partir de estudos recertes foram ercontrados em
ressoas sauddvels espéoies bacterianas no lijuido broncoakreolar e o restante do trato
respiratinio inferir. De acordo cor estudos de Bassis et al. (2015 oz filos bacterianos
rais comwe dertificados foram Beeferoidefes, Firmicufes e Profecbacleria, ja os
ZEIErDs oue compdem mals commment: esse ecossklema o Prevofells,
Faillonalla e Sfrepfococcus.

& uartidade de bactérias comersais na microbiots pubmonar de cada indvid oo
vara, uma vez ue depende tanto das pressfes seletivas infenas gquarto externas,

privcipalmente a partir de condigfes da prireira infincia, como o tipo de parto,

BrrilmnlaurmlafDeszlapment, Curitibs, w7, 0.8, p. 34590-34413 qug . 2021
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amate ntagdo, wo de anthibticos (HERBS Tetal, 2011, CANPOS, 2018). & eficiéncia
o deficiéneia de sses fatores influenciado na forma cormo os mic o rganismos presentes
na ricwbiots pulraorar modulam o sisterna irmunoldgico nas proximas fixes etdrias
(COSTA etal, 2018; HERBST etal, 2011).

Certos microrganimos presehies no microbloma puliaonar, privcipaliee rte as
bactérias parecern ter influgncia ra modulagio do setema ltearoldgico, tanto na
irvnamidad e irata quanto na adaptativa, ajudando a wanter win estado de hotmeostasia do
trato wspitatdrio, mas tarwbém awciliardo no combate e regulagio de patologias
pulmonares, corwo aswa, flbrose cistica, doengas intersticiak, doenga pulmonar
ohstara crdnica (DPOC) e tberenbse pulronar, cansadas por fitores ntrinsecos e
extinsecos (COSTE et al, 2018, VENEATARANEN et al, 2015). Acredita-se
fawbérm oue a rucrobiots pulmonar s relaciona com a rmicrobiota do trato
gastiointestinal em mecanismos de deffsa do coxpo, no entanto, estes mecanisinos nio
san totalmente elucidados (COSTAetal, 2018, HEERST etal, 20113,

Conhecer & enterder a irgorincia dos ricrorganismos presettes na microbiota
pulmonar, sm amagdo na defesa ou geragdo de doengas, bem como a ®lagio de
irmoraodulagio da rdcrobiots gastoinfestinal sobie a microbiota pulrmonar é
fimdamerital para e stabe lecer possivels estraté gias preventivase para o deservobimento
de novas abordagers terapéuticas em relagio a patologias de origern pulraorar on
gastrinfestinal (COSTA etal, 2012, HERBST etal, 2011).

Diiante disso, a presente revisio integrativa ter como intuito compreender s a
mictobbta pulmonar apresenta agdo rmmnowoduladors reciproca cota a microbita
zastmintestinal e estabelecer s relagio corn doergas pulmonares recorrentes. Além de
elencar oz filos de mdcro-organismos presentes nos warios nichos do trato respiratirio
inferior, avaliar a relagio imuromodulados reciproca entie a microbiots pulronare a
microbinta do trato gastrointestinal, e analisar a relagio estabekeida ente a microbbta
norral do pulrdo e as doemgas pulmonars wals recorrentes: asma, fibrose cistica,

DPOC, trberculse pulmonar & doengas intersticiais.

2 METODOLOGIA

Trata-s2 de ure revisio integrativa gque tewe como persunts noreadora: as

mictobibtas pulmorar e gastointestinal aprsentarn relagio  irmnoraoduladora

BrarilmnlaurmlafDavelapmant, Curitiba, «.7, n.4, p. 34590-84513 qug . 2021
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reciproca? Para organizagiio na busca de tabalhos clertificos foram realizadas
pesquias bibliogrificas e bases de dados indexadas, commn Soielo, LILACE, American
Soclefy of Microliology, PublMed, Portal Capes, Bhlioteca Digital hdundial e Biblioteca
HMacionalde Teses e Dissertagles, além dabusca manualde artigns, Parao levantamento
dos artigos, fol utilizado o flnxogrars Prisma (fizura 1) gue se baseouna entificag 3o,
sekcin, elegibilrade, e mclnsio, commo firma de onertagio pararealizagdo do presente
trballo.

Ok descritores utilizados na busca dos artigos clentificos foram: “Sisterna
Irmnoldgien” AND “Iicrobiota” AND “Pulmis™, “Ilicmhiots” AND “Polmis”,
“Sistema Imunolégico™ AND “hicrobiota™, “Sisterna Irmumoldgico™ AND “Pulmido™,
“Emume SpSen’” AND “Microbiciz” AND “Lung™, “Microbicia™ AND “Lung™,
“Enmume Spden’” AND “Microbicda”, “Irpnune Spstem”™ AND “Lumpg™, “Ssfeme
Imumolagico” AND “Microbiofe” HND “Pulmdn™, “Microbiciz” AND “Pulmdn™,
“Sidema nmmmold gice” 8MD“Merobiofa™, “Mdema Inmuncldgice” LMD “ Pulmdn™.
Com a utilizagio destes descritores 01 encorndrado nireem reduzido de traballos
clentificos gue colaboraram para responder 4 pergunts rorteadora da preserte revisio.
Dessa firma, sorado a eles, foram acrescentados os descritores “Tvlicrobiota™ &FD
“Pulimdo’™ AND “Trtesting™; “Ticrobiota™ AND “Eixo infestino-pubndo™, “Microbiofa™
AND “Lung™ AND “Guf”, “Microbiota™ AND "hifesfine-Lung Avis™, “Microbicta™
AND “Pulmdn”™ AND “Infesiine”, “Efe Infestine -Pulmdn”.

Foram wilizados como critérios de ivclusiio trabalhos publicados entre 0z aros
de 2014 a 2020 ern lingua portguesa, inglesa e espanhola; estdos de coorte, casos-
controle, prospecttvos trarsversals e experirentals desernvolvidos com seres hnnanos.
Foram excluidos os artigos nfo rebeiorados com a pergunta norteadora; cue
errvo bresae r estudos com animak ou fhesem editoriais ou revisdes.

Oz trabalhos ircluidos foram categonzados em relagio ao tipo de pesguisa e
nivel de evidércia. Foram confeccnradas duss tabelas com informagfes de cada
trbalbo s:lecionadn, com o mmio de facilitar a reThor cormpreenso das mfbrracdes
presentes, & wtilizar o método de corparacio entre eles para responder & pergunta
niotteadora

BrrilmnlaurmlafDeszlapment, Curitibs, w7, 0.8, p. 34590-34413 qug . 2021
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3 RESULTADOS EDISCUSSAOQ

Ma presente revisio integrattea formr avaliados sete arfizos que aprsentamm
todo s os critérios de inclus#o deterairados na e todologia. Entre os artizos aralisados,
um delkes é wn estdo nlticéntrico desersobddo pordrias clinicas do e smo centro
wédico [ Darfmouth Hfcheock Medical Cenfer), nmdos estado fol realizado no Confral
Universify Hogifal of Asfurias, et Asfirias-Espanka, outro no Rgfan Babu mdiivie of
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Pulmemary Medicing and Teberculosis (REIPMT), thhz'—frdia; um ho Sechanow First
Moseow Stafe Medical Unfwersify, Tribetshawa, Moscow-Russia, oubro no Hejfing
Chestf Fospifal, Capifal Medical Universify, China; wa no Hunfer Medical Research
Institute (HMRD, Mew Casfle, hetrdlia; ¢ mmn como piovdvel sede, por ndo fer sido
descrito no perivdico, o Chenpdu Public Fealth and Therapeufic Center, Chengdu,
Chira .

Corm ®lazdo ao localonde os artigos selecionados forara piblicados, cinco deles
sd0 proveniente s de jornais, serdo dois e jormais académicos, wn deles voltado 4 drea
de pediatria, wr jorral relaciorado a fisinlogia dos seres ivos e wn jornal referente a
micro-organisios raléficos e sua assochedo com o hospedeiro. O restante dos
trabalbos foi publicado em revistas cientifivas, serdo wma woltada ao setor médico e &
ciénciy, e outra aos profissionais da sadde.

Com relagdn aos tipos de delinearents de pesgquia dos estodos incluidos,
coretatou-se civco estudos do tipo coorte-prospec tivo, W caso-controle prospectivo e
um prospectvo tansversal Em rmelcdo ao nfvel de evidénela dos traballos
sekcbrados, a chssificagdn fol determinada em nivel 4.

Has tabelas abaixo encontrarese as infbrmagde s dos estudos incluidos, & tabela
1 é coraposta por titalo, autores, ano de publicagio, beal & periddico. & tabela 2
apresents o delinearmerto da pesguisa, objettvo, privcipais resultados e conclusdo de
cada trabalbo.

Ag drversas wacwobiotas ern rchos do corpo huraano téra demonstrado grande
inportrcia para a profecdio cordra micwrganismos patogénicos, reetaholisro de
substineias, absorgdo de nutrie rdes, irmunomodulagio, ertre outros, A de terminag@o dos
filos, géreros e até raesmao espécks residentes nas raicrobiotas € essencial para inferr
sobre processos retabdlicos que podem ocomer naquele nicho especifico. Fomm
recorhecidos como filos da microbiota pubnonar os Becfercidefes, Firmicufes e
FProfaobacfaria em adultos considerados sauddveis (HILTY et al, 2010, CHARLSON
etal 2011; ERB-DOWHWARD etal, 2011; HUANG etal, 2011, PRAGHAN etal,
2012, SEGAL et al 2013, 5ZE et al, 2012). Com relagio aos géneros presentes reste
microbints bacteriana prevalecerarn o Sreplococcus, Prevofelln, Fusobacteria e
Feillonella (WMARSLAND et al, 2014; ROGERS et al, 2014; CHOTIRMALL et al,
2017). Esta mirobiota apreserta alta diversidade, porém baixa guantidade de colondas.

BrzilRnlaurmlaf Davelapmant, Curitibz, .7, n.8, p. 84590849513 qug . 2021
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Entretantn, em determninadas patnlogias esta diversidade pode decair, ocorrends
preporderdncia de géneros sobre outos (WANG et al, 2016, SCALES, 2013; won
WUTIUS, 2014). Além disso, segundo os estudos de Bassis et al(2015), a cavidade oral
& 0 local de formecimento prirdrio da racrobiota pulraomar, sendo gque pam a
corstimydo desta dltitna deperde-z2 de tés condigles frdarerntais, sendo ehs a
imigracdo, eliminacio e taxas de crescimento relativos de sews integrantes. Lpesar
disso, considerardn os dados tamdos pebs artizos analisados, o fol posshel
determinaros fibs de micro-organismos predominantes 1o trato respimbdrio infe rior, 1o
entarto forarm ohservados e vdrios trabalbos que existe relagdo entre os filos, géreros
& espécies presentes no irtestino e a evolugdo de doengas de mardfestagio respiratiria.
Segundo Hoen et al. (2015), estudos realizados em bebés com fbrose cistia nos
primeims mezes de vida até os 34 meses revelaram a relagiio entre o agravamento da
doer;a pulmonar e a constituigio da ricrobiota intestinal, posstvelmente por conta da
redigio dos géreros bacteramos intestivals Pargbackhercides, EBifidobacterium,
EBactercides, sendo a redusdo poymlacional dos dois dltirmos relacionada ao agravo da
doerga. Segundo o resmao estdo, aléra das criangas apiese ntare o redugdo no nirero
de bactérias resporedvels por regular a atmagio do sistera imunoldgico do intestino,
homee a predoraindne ia de microrgarismnos paiogénicos, cormo bactérias grarm-regathas
presentes farto no testing guantn ros pubwefes. Os géneros Bifidobacferiom e
Eacteroide s estariamre e rados tarbémeomo aparecine no da asma (BIORKS TEN
etal 1999, BIORKSTEN etal, 2001; KALLIONAKT et al, 2001).

De acordo com Hewia et al (2016), ern individuos cora asrea alérgica, foram
chgervadas gquantidades maiores dos géneros bacterinos  Feecelibacferium e
EBifidobaclerim, quando coragparados ao grupo controk (rdo asméticos). A espécie
Eifidoba clerium adolescentis foi a predominante ro primeiro grupo, sendo associada
negativamente corn a duragio dessa enfermidade e positbramente com a produgio de
irnmoglobuling E (I2E), que estd estieitame nte relacionada & hipersersihilidade tipo I.
Mo entanto, 2 sua quantidade ¢ distinta na asma de cwdo e longo pram, wna vez gue as
bifidobac irias encontrarn-se e baixa guartidade em peridos longos da doerga. Mo
gmpn contiole outras espécies de bifidobactinas foram predorirentes, coro
Eifidoba cferium longum, Bifidobaclerium breve e Bifidobacferium bifidum.

Brazilanlaurmlaf Deve lapmant, Curitiba, v. 7. 08, p. 84590-845 13 qug . 021
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Alguns mirorgamismos da microbiota infestinal S0 resporedsels pela
metabolizgio de fbras réo fermente seivels, dando origerna compostos cormo oz dcidos
graxos de cades curfa (SCF&AS), woléculas gue atuam sobre linfdcitos reguladomks,
reduzindo a atuagdo de linficitos T, o que protegeria o intestino de wm estado
inflaratirin. Entre os SCFAs estio o acetatn, o propionato e o butirato. Frashkin et al.
(2019) relatarara erm seu trabalbo com pacientes asmiticos g em ndreddws
caracterizados cor asma alérgica (perfil 1, 59%), howe a redugdo no wimero de
microrganistans  aerbiosfacultativos como  Escherlchia coli, Sfrepfococcus e
Staphylococcus, & tarbé r dirairmzio na conce nragio de ace tato, howrve ainda anree nio
de propiorato e butirato, com acréscimo de géneros amerdhios estitos, como
Bactercides, Fubacleria, Fusobacleria, Coprococeus, e tarbém da flora patogénica.
Ermn irdrddws cora asraa wéo argica (perfil 2, 23%), howe reduffo na concentrag3o
de propionato, o que pode ser explicado pela elevada absorgdo desse dcido oupor uma
provane]l redugdio ra atividade retdbdlica dos microrganistaos da flora anserdbia
intestinal. LErm disso, howe tarmbém a diminuigdo m corcentragdo do acetato, mas
aumento de butirato, Mo terceiro e dfimo gupo, corsiderados como ndrdduos
sanddvels (peil 3, 17%), constatow 22 a redugdo ra corncenttacio de dvidos de guatro
cathonos, a0 passo que ocorren a predormirdreia de propionato e acetato, A elevagdo
desge iltirmo pode ter relagdo com a presenga aerdbica de micwrgarnismos dos géreros
Enferobacter gpp., Psendomonas spp., Stephylococeus spp., Cifrobacter spp. e outros,
sendo estes 0s representantes patogé nicos presertes na microflora infestinal

Dietas swpolernentadas com fbraz #m sdo corsideradas mwo tratamerto de
doer;as respiratirias, pols parecern atwar na cormposigio e fungio da microbinta
infestinal. De acordo com I Loughlin et al {2019), pacierdes asmaticos apesentarmm
confengiode sua patologia guardo submmetidos & motrigio suple rmentada cor innliva. &
inliva & mwma fbia alireentar, pertencerte ao gmpo dos fiutooligossacarideos,
erconfrada na natureza e wna variedade de horaligas, ¢ considerada uim prebidtico
por estiraular s:letrvaree nte a proliferagio onatividade de bacténasbe réficas dese) dve s
no irtestiro  grosso (GIBSON, ROBERFROID, 1995, ROBERFROID, 2007,
WIATTIL A-S ANDHOLD et al, 2002). No estudo de Wb Loughlin et al (2019) foram
ohzervados awrnento dos SCFLs ras fzes, coro o propionato e batirato; alterag3o
posittva dovolurme expratirio frgado era wrasegurdo (FEV 1), redugio da guantidade
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de eosindfibs nos escarros, corvergéncla positha entre butirato plaswdtio e a
expeasio de GRPAL e GEPA43E em células monucleares do sangue periffrico
(PWVIBC s); na expectoracio honrve redugio da expressio génica de histora desacetilase
O de expectoragio (HDACT), serdo sua expressio rebeiorada com a porcentagen de
eosivd filos. Foi observado que a swplerentagdio corn innling on inoling somada a
probiiticos permitin o acréscirao de alguns microrgardsracs ressa microbiota, corao
Angerosfipes (fatamento com inuliva e inoling associada & pechidtico) e
Bifidobacterium (tratarmento corm inuling sorada com probidtico). Tambér ocomen o
acréscitan de B edolescentiz ¢ B longum, dms das trés significatias espéeies de
Bifidobacterium presertes er hnnanos adultos. Apesar desse awmento, ocomen a
reduzdo de Roseburia e Erpsipelodrichaceq com trataraento apenas oo mnling.

Segundo estudo de Hu et al (2019), realizados em paciertes com tuberculose
pulmonar, apenas bactérias como Closéridium bolfeae e Coprobacillus spayresentararn-
se e nitneros elevados wo intesting, e ngmanto ro gmpo cortrole (mdrdduos sauddeis)
horve oacréscimn de 23 espéeies produtoras de SCFAs. Nos pacientes com tube reulose,
viag reforentes a fermentagio de SCFhLs encontram-se considemvelmente reduxidas,
provvavelrente pela meror guantdade de bactérias presentes no intestive, gue geram
eases produtos. De acordo com os westnos autores, micwrganismos como Closfridizm
bolfere e Coprobacillus podem apresentar distintos padrdes de metsbolisrmo de
cathoidratos, devido a predikcio alterada por esses corguostos.

Considerando o estodo de Ivhiji et al (2017) em pacientes de diferentes grgms,
todos com tuberculos: (sem tatamento, wma semana de tatamento, & wn més de
tratarento), 61 possivel coraprovar a dishiose tanto fimcional quants filogenética da
microbinta intestinal, apresentardo maior variedade entre individws corn essa doerga
e comparagdo aos controks sauddvels. Entretanto revelouw-se gue individuos com
therculbse s fatamentos  apresemtarar elevacio mo nimero de bactérias
sintetizadoras de SCFhs, como os géneros Faecalibacferium (F. pravanten produtora
de butirato), Coprococcus, Pseudobufyrivibrio, Phascolacfobacterium (como P
suecingfufens produotora de propionato). E importante considerar gue durante o
tratamwents da doenga sfo utilizados antbidticos gque podem alterr a microbinta
intestinal, por wn longo periodo de tergpo. Mo mesmmo estodo, ros indmdiduos com

tberculse, corstaton-se tarmbér a elevagio no nimero de bactérias do génera
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EBacteripides e a diminigio de outros dois géneros coro Bifidobaceriume Prevolella.
Tma posstvel justificativa para o anre nio do metdbo lisrao de propiorato e butirato seria
porconta do aureernto ra produgio de e neirmas da via do succinato (REICHARDT, 2014)
e da wia da acetil coenzima & corsidenda via princiml das bactérias intestirais para
gerazdn de bufirato e propionats (VITAL, 2014).

De acordo com os estudos de Luo et al (2017), e mma cormparacio da
bidrersidade da microbiota infestinal realizada entre dok grogpos de pacientes
com tubercubse, sendo wm dos grmos classificado como tuberculoss pela priveira
veZ & 0 segundo como agqueks que apresentavarn tibewulose wcomente, com
imd rid o controles sauddse b, fiobgervado que entre osdez filos rais preporde rante s
havia ocomido a redugdio ros gropos de mdredws com tuberculos: do fila
Bactercidefes, consideradn o mals prevalente da microbiota intestinal gue inclod
microrgatisinos comersals vantajosos. No entanto, entre esses dois ghgos howee
diftrengas na gquantidade de alguns filos commn Firmicnfes, que s encontron reduzido
de forma moderada nos indfdduos com tuberculose recorrente, mas com nenborna
rndanga considerdvel nagueles com tiberulose infectados peh primeira wez. Jd o
gérero Roseburia, incluida no filo Firmicafes e principal produtora de SCFAs, estd
corederavelmerte reduzido nagueles individuos com tberculose infictados pela
primein vez.

Er seu trabalho corm indreidus portadores da tberoulose, Lo et al (2017)
relatamm gue o género bacteriano Prevofella encortron-se dirninuido ros dois grgpos de
idridues com tbercubse (hlberculoge primeira infecgio e tubewulose wecorrernte),
sendo este gérero relacionado posittrarente cor as contagers de linfdeitos T CD4H,
célubs do sisterna anre adaptatieo furdamentais para responsividade na inflamacio,
et pacientes cor tohercnlnse (primeira infecgio) e negathamente nos mdrdduos corm
tiberculse recorrente, noentanto o género Bacfercides rdo raostron difere ng a relesante
entre esses dois gnguos. O gérero Lachnospire, também contido vo filo Firmieufes,
ercontron-se e wiraero reduzido, e foi associado posittrarents 35 contagers de
linfécitos T CDM+ ern toberculoss “primeira infeccdo”, mas negatbramente em
tberculse recomente. AEm disto, nos estodos de MWaji et al (2017) pacientes com
tiberculise s tratarae nto apresentaseata er suas araostias de conteddo fecal abactéria

Mycobaclerium fuberculosis, expordo g a microbiota intestinal fica swcetivel an
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entrar ern contato cora Imvasomwes, guando patdgenos ou artigeros adentram o sisteraa
respiratinio.

Segurdo os trabalhos werficados ndo foi posstvel observar a existéneia de
irnorodulacio reciproca entre as microbiotas do tato gastointestival e do tmto
respimtirio. Porérm {01 possivel observar a existrcia de imunoraodulagio entre a
microbinta do trato gastwintestinal e o apaecimento de doergas do trato respiratrio,
como asta, thewulose pulronar e fibrose cistia. Essa wlapdo ocorre por conta dos
clamados deddos gravos de cadeia cwrta (SCFAS). Frashkin et al (2019) relataram em
sen tmballo com pacientes asmdticos gue a dirmirmigio ou aurento no wiwero de
espécies bacterianas parece ter papel lraportante na corcenmtragio de reetabdlitos
irrnormodaladores, oo os dcidos gravos de cadeda curta (SCFAs). Era casos de asma
brémguica, foi observada a diminnigio ra concentragio dog SCFAs. Em parientes com
tberculse, a redu;io de microrganismos sinte izadores de SCFAs e vias relacionadas
pode levar a inflareacio siktémica e prejuizo na resposta mwe de todo o orgardsmo,
pois sabe-se que o8 SCFAs efetuam agdes nporfantes ras respostas irannoldgicas e
inflaratirias Koh et al. (2016 apod Hu et al, 2019) & possueta aghes no ecquilibno
erergético e na irmunidade nata segundo Scladber et al. (2003)e Luetal (2016) apud
Luoetal {2017).

& partir dos estudos avaliados vo presente trabalbo, véo fol possfrel observar se
existe agio protetora da microbiota normal do pulméo contra as doengas pulmonares,
errhora 1580 s¢ja observado na microbiots do trato gastrointestinal Segundo Adared et
al. (2013) hi poucas investigacles na correlagio da tuberculose pulronar com a
microbinta pulmonar. Mo entanto, diversos estudos apontam que a debbs da
microbints pulmonar estaria intimarente wlacionada ao proghdstico negatteo, a
resultados insatisfatdrios do tratarento e atf mesmo a recorréncia da tubemrulose
ulmonar (COSTA et al, 2018). De acordo com Cul et al (2012) a presenga
de Bacleroidete s, Profechacteria e Acfinobacteria com prevalércia de Firmmicafes
EBactercidefes fol eviderciada em pessoas com tuberculoze e tawbém em individuos
sauddvels, mas de acordo com estudos de W et al. (2013) alguns géneros adicionais
comn Streplococcus, Granuficafellz & Psendomonas farbér estaviam presentes e
relacionados & esta doenga.
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B3 H: 1532-3751
Peasyuizas indicarn a presenga de dishiose na ricrobiota puliorat e pack nies
asrdtos, que pode ser atribumida pela utilizagio de corticosterdides seja por via de
administragio iralatdra ousktémra, mas tatbém pel severidade dests enferrmidade
(DENNER etal, 2016, DURACE et al, 2017).
Por fim, mw fbwse cistica, {01 relatado que ao longo da trajetiria da doerga
ocone wna dirpinnigio ra diversidade dos icrorganismos presentes na microbiota
pulmonar (RUDEJESBING et al, 2012, FRAYIAN et al, 2017). Esta redugio é
dristica em estigios firais da patologia, podendo identificar apenas duas bactérias
patogénras, sendo elas P qeruginosa e & malfophilia, ao conkdrio de indirdduos
Jovens e sanddveis que contéra ricrobioma corn grande diversidade (COX etal, 20100
Tabel 1- Tabe b shravggerdo timd, avtore s, o, boal & perifdio nos attign s se ke cinados para revisho
Ftegrative
Tiio Ateres Bo Local Beriddico
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Tabek 2- Tabels € idética shrangerdo pesquisa, ohjptivn, prin pais resukados e concheio dos artigos
ek cionados paraTeviio irte grathea i ontirnn )
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Princ pak Fesultados

Foi observado mos prime ros meses de wida em behbis
com fibrose cistis, ateriTiverds 40 DOTODRETED
inicial de P aeugsa, hi redigio comsiderdvel de
Parabactersidzs no  itestihw.  Tarbém  home
precederterrerde a0 agravamerto da firose cistia e
povoanernin prelmtrer de P, aerumnosa, ds abec inos,
Tido mnitn reletotes, de dok tizpne da micrefbra
frtestival, nos primeiros meses de vida aos 34 mreses,
comn Bfidobacterion e Rawtercides. Ms tedugbes de
hactérias  precetde s no fde st que £4o medidaTes na
mromizagio  desge  Grgn, e predomiincia  de
micorgmimo s patoginios espechlmente  gram-
negativos maerdbios facukatios ro irkestiw e nos
pulndes dio observadas em parkrtes comn fhrose
c¥tica ha primeia ifincih. Verficon-ss que a P
erIEPNa Fo estd corre e iomada coma constibiicio
do microbiorrs, mas mdoobiots Fdestinal e o
agratatnerto da fibrose cktica estio Telacibradss, no
eptartn ¥do dA assockiio com 4 cometimigdho do
migobime Tespiratri. Werificou-s= que o leie
maternn g fatoT cmac i lna variedade mimobing do trato
Tespitirio. Alsm diso, o kie metemno promowe i
skwacio  da  comomidade  bacterisna  Ftestinal
pemmithde que o aparecimento da exacerbagio da
fihrose clstica apenas ocoma rek tarde por wvoka de 12
meses, s tanhim o povoanerto de F. asruginosa,

Constaton diferengas considerive® emnirelde ginero |

de Foscalibacteriom ¢ Bfidobacterivm erdre o dok
gnpos de parti pardes do esmdo, cendo os dok géneros
preserdes emmaior quartidade respessoas que cortém
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o5 gnapos bacter v s exc ordrados nas avn sras fecadc e
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bifdobactérias com o bigos periodos ds amna. &
epice Fifidabacteriion adolescerts predominon em
pessois com asma aliTgia, o entarto nos cordroles
savdivek, eepécies como Rfidelacterion  mgow,
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diragio da erfenmidade & wmm assochcio positha,
dessa Ak, comos e k de Fromogbbuling E (IZE).
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tarrbém 4 presenca  de
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a¥m da capacidade de
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prob ¥ticos. Eprecko maic
pesquias de coorte sobTe o
b paTa COTFMBAT of
e sultados,

0 pedfil da mdoobiota
facal de pessoas akrgicas
que padecern de asre e de
pessoas  samdaveis o
poson mma o dierergs
csns:id.eniwl, & também
1D posaiem i
diversidade mirobisn
distira,  Erdretarto, a0
realimr mra comparacio
erdre indEdducs asraticos
com asma de prolongada
dhrabilidade & commpessoas
que foram disgrosticadas
hid pouaco feTHpo cormasha,
percebe-ce nite is
metiores de populigies de
bif idobacterias wm pessoas
o astrs de knga
diragio. Esa  diferenga
dessa populacio de

| bactiris nos gomes
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Jefocolbac s v wraTiedade mair adme pessogs ooth tiberoalose do que | corrok mdang as,
tubercuinds, e | Dudividws  comtroles samdimed.  Corstatonrse ros | fmcionads ¢ tanomdinioas,
tarrbém  amalier | mdividwos com biberculose |, especificarente aqueles | considerdveis da
46 ComsequEnchs | que Mo tierim tratmento, a elevacio de bartéTias | micofbra ciada
T mimobiota | shtetizadorae  de  SCFA, 4 exenpb  das | weriorments. Hio fol
frtestital con o | Foscolifvcheduy (4oeenpl F. Pronmitsi produors | werificads Te starTra i
10 de | de  bamtimto), Coproecras, Feeudsiudwiinivio, | toopdmics em até 30 dis
ed & ameritos Phascolmctobactaim (oo P sacchabrters | de fratamentn, apessr da
artittherculose. | proditors e propricmata). O géreros Afidadacterion | | redugio da M
Frevoteila encordrran-ce dimironidas, « Rocteroides | tudercuiis. Huos
apreserion ekwagio da sua quartidade . Frcomrorse | mdividuwos que posem
tarrhém ros pacientes ¢om tbercakbse sem tratamerto | tuberculose, hoame
wmrna quaritidade coreiderdvel de A fudwrcubasds nas | ekvaio do metsbo oo
amvostras fecak, ji Qe of path genos o stigenos que | de bkt ¢ propicvato,
adertram no sisterrs TespiratiTio, permittmn que trato | e que os dok posem
gasdrointed ialfia ascetela exirar ern contato com | agdes no metsbolimo de
mrasorTes, rofTErmtes ¢ domidade do
hospedeiro, dessa forma
estao Tehcimados com a
fEiopatalogia dessa
doenga.
(5 Estndo Irme stizr of | Verffiou-se nas fems dos hdivihaos com soma | Hos packmes testados,
Frospe ctito iridos graxos de | brdrguia indifererde do fendtpo da patogemis, 2 | asmm  akrgica e mio
trarswersal el | cadeds omta | dimdorigio de SCFA’ Também horwe reducio de | akBrgica,  identifi on-se
4 /n=hl | (SCFAE) 1 | eodcidos (conteddo total) e deidos Mdividuai | akeracio da afio
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Tabelk 2- Tabels s itétics shramgerdo pesquiss, ohjptive, princ pais resakados & coneheio dos atigos
se kcionados pararevkio e gratia (Cordirm )

D linearrerios
Himelde
evridéne b wonrers
de pac ke

(67 Espude de
conTte

prospe ctivo) Hel
4 in=77

Ohjettn

fames de paciertes [

acometidos  cormn
agra  brinquisa,
hem  como, 4
conposkio & o
perfil  deles e
Tealimar M
COMpATAEo  Com
pesoas sandiveis,

| Trme stigar

akbeTag fes 1
imob iota
irdestivalras
arvostras fecais de
paciarites ool
tuher o lse
pabnonr clica.

Principak Fealtados

(comcerdragfes sheohtac), fe dEergincic o nivel
garra de SCFA rio foram relkwarntes por corda do
feritipo esmdado. Os gompos de aleracies foram
corstatadas v perfil de dcide gramo de caded nio
ronifiads ds wemw brdnquics, como o baiats,
propimatn e acetatn. 59% dos pacirde s apreseritam o
mode o tipo 1,com dimiroricio de acetato, sinrerdo de
prop ikmatn & de dcido tiio, alim da dimdroicie de
miadbins aeribios (F, colf, Srapte o Sogpiplococa) e
artésciro das  agfes dos  anaerdbins  esirims
[ Bactergickes , Fubacteria, Fusobactadia, Comorosa e
onmros] & fTa patogindca. & mainT parte dos packrtes
APTeseltaTath o tPo Mmetsbilico aveerdbin ds SCFA;
25% dos paciertes e statram no rode 1o tipo 2 (perfil de
metaho Lo araerdhica), corderdo redudio do acido
arétioo & de dridy propimato, nee com annerts de
drido batirico. Eesa dinioriio do propinato deve-se
possivelmente por cansa de 1mrm als abeordio desws
irido ou redudio tato da ateridade gqunto dos
miaibios da flors shaerfbica ftesthal J o tercedo
tipo, 17% dos parti patdes, posalem predomda de
aretato e propricmato, j4 os acidos graxos de guatro
cathoros encoirar se Te duzidos. & elevacin do acido
arétio pode tr relyio da precenya aerdbia de
migbbios, sendo of Iepresrtantes patoginicos e
condi ionalmerte pato@nicos presentes na microfbra
irtestival (Frdewdvacter spp., FPrewdmowas cpp.,
Srapiplococcws spp., Chrolacter spp. & oiTmos). Ae
hactérias 4eTdbias preserdes 1o of ki podem livitar ac
anaer dhicas (Ladobaderion | Bfidobacterion |
Fubacteria, Fusobacterion) ¢ elas tanbim produmem
irido propibnico.

|0 gnpo contro ke (hdiiug £ sondiveis) teve adées o

de 23 espicks, produoras de SCFA, cono
BRifidobacteriien aidolescetis ¢ B bmimes que @eTamn
acetatn e hotato; Busiascoccs ofewm o difesm oun
murdagpfrlaprodazetn ac etato & proprictats; Rosedied
frulsdeomms, B e dos, Bopoe sivalis, Copmoror cus
ver v Fulvacterin wokale Qe sivetizem bdirato. Ho
erfatin , o5 packrtes com biberonlose aperas as
bactirhs ClogHdon doftear «  Coprobacilas o
cheeifiiads sprecevtaranese elevandas Hos paciates
com tiberculose pubromar, as was referertes ao
processo de  fenmertar  SCFA ercordrarrece
coneiderane brerte re duzidas | o seja, rretor quuartida de
de bactérive que geram SCFM presertes no ftesting
desses irdEribuos e a¥m diso, ac bactéths e stinak
podem estar com distitos padries de metsholisrmn de
cathe idratos, smragio ds predikfio

Come lnsin

| metabélica  do hidtopo

intestiral. & condicio do
sisterrn broncoabreobr foi
arcanetido, em Tazio da
desor derndrio b o da
wigoflors testial quoe
acahon alerandn 0
processo de Thgio dos
SUFA’ pars as célnlas T-
helper do tipo 2. Eesce
acopdec rerdo pode ser o
caneador fimdarrertalpars
o desermolvmreso  da
acrm  brinmquia, assim
como para a senshilizacio
do orgariame. O corteido
estndade pode ter
para o tratarrerito da asre
brimguia a pattir  de
probiticos  que  irho
Tepal4l 4  rimohits
rtestiral.

[ B camacteriticas  da

mioobiots Dfesthal nos
paciertes com tiberoaiose
foram descritas rilizardo
seuENC hreritn
metagnica. Essa
microh it eHnCOMTI-S8
mwmdada, o oseja, com
dishinse resses id s,
no  entarto  ainds @
necessiTio a defihiio da
canca. Em mehio ao
model  espadads e &
bactirh Dtestial rdo @
eviderde que eks posaerm
conpetine i de diererciar
mdividmos come of san

Tabek 2- Tabels £ itética ahi'mg\endn pesqica, ohjetivn, pric paie resukados & conchEio dos Artigos
sekcionados para rewitin inte graties (oot bisia )
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| Hielde Objetiz Prine i Fecubtado Clome Insi
evidine if ronreTo ] Dak = CmEsan
de pacires | |
alerads de carboddratos. Além do muk, os divibees | toeroalose. Edos de
que tim thercubse que spreserdam redugio dos | arrosttagem de gande
sitgetimadores de SCFA e whas rebeimadas podem | escal pennitiio ]
APOTAT alts fdlamario sktinics & pre joise raTesposts | desermolvirents de mm
fvame de todo orgatdane. miétode diagnbetio pars
toberoalose, a partit da
exatifio e patiubridade
de astraté g
fundamertadas na
wigobiota Ftestinagl. Ho
cago de paciertes com
wfeciio  hterde  por
tiberatlose hi nec essidade
| | | de e hore £ observag Ses.
(7 Estdo de Ireestignr  mos | A kmlie tewve efeios benéficos considerivek para | Depok de 7 dis com
cootte adukos aqrativos, | contercio da asma, e pac ke s asmiticos que foram | suplemertagio de ¥mling,
prospectivo/ Hirl | em su pheira o | aplarentados comeb, Alome dos ser efedos foram | homve e hora Tia
4 in=17 o 4cidos gramos | 2 aleracioposifea do vobmre sxpiatirio forgadoem 1 | iflevedio das whe

de  caded orta
[SCFA) nas feges,
na ifhracio das
vie respiratiTie,
na contercio da
agra, ra fungio
dos pulkndes, ba
o flora

irtestital e ros
e sn ks

molecubiTes,
cotse quircis da
ingestin de fibra

sobTwe lprb it ica ,
ol & SeIn
prob tica.

segmdn (FEV1) em cormrerginch com aleracio de
SCFA nas fezes, como propiorato e bitiato, tanbim
howre Teduio da quatidade de eosindfilos nos
SECATTOS; COMRTZEnch  poskiva  erdre  hatirato
plasmitioe aexpressio de GEP41 e GPR4S emeihilas
morckares de sangne perifitio (PEMCs) ma
sipectoraio tewe Tednio da expressio ginka de
histore desacetibios 9 de expectaracio (HDACY), sendo
sua expressio rehcimads com 3 porcertagem de
easidfilos. Esees fatores ocorrersm, principalnerde
TS asmdticos eosirofilico s, Mo howwe irpliarfes na
cotetinido geral preserte na mirroflbra itestingl no
extartn 1 adminktragio de aling on mlire sorrado 4
probiticos, permin  améscino de alams
miToorgahiames ress miTobiota,  come o4
Ao stipes (ratanerto otk froaling & froalie somado
com probitice) e Ffidebacievien (matarerto com
wrmlire somado ¢ om probidtico ). Horwe améscimo de 3.
adnlgscerms o B Iowmon dwe das trés signdfic stivas
spié s Fifidobacteriion ros lamvaro s adittns. Spesar
desse mmrerdo, ocorren i redugio de Roselwpta e
Frpsipe hdciay en corn iratamerto speras orn ronlive .

Forde : 0 proprio avtor

TespTatiTihis e cordencio
da asma, em Tagio dos
efe o wartajosos da fibre
sobmel, evilencids por
indiratios  préwios 1o
estndo apreserdado. s
230 dert¥iads foicobr
1 agin de HDACDS. &
admivistragio de frmlng
pode framer mabr axilio
T4 Pessoas que Posnlerh
arma rao  contida e
inf brracio ensinofilica das
wiss Tespiatirias, ainda
Qe et Corticosteroides
alitirios. AEm dicco, as
fhras solimek tim gamde
capacilade para  serem
recorbecidas ¢ utilizedas
como  métdo para o
cordrok  da asmm. B
firdamertal mak ensaios
clidcos de rabr dmracio
[rl4 Trmrestizar 4
capacidade terapeutica de
HD ALY para  packrtes
armdtios & também
Conprovyio das

| descobertas.
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4 CONSIDERACOES FINALS

Ern relagin, aos filos presertes nos wirns nickos do trato respimtdrin inferior,
rAo fol possirel swmariza-los a partiv dos estudos conterplados. Mo entanto, sabe-se
através de outros estudos gue a microbiota oral pode ser urma das provedoras prirdrias
de miciorgarisinos para a microbiota dos pulmdes, havendo wna possive]l diftrenga na
drersidade e concentragio dos integrantes restes dois locais,

Foi verificada a existéncia de wma relagdo imumomwoduladora da microbinta
infestinal corm doergas pulmonares, 4 exerplo da asma, fibrose ciktica e tbercubsge
pulmonar, revelando a grande importrcia dessa warhda microbiota para a
suscetihilidade no  deservoldrments on na progressio das doergas  citadas
anterormente. Chservou-se que a partit da redugfo ou aweento de alzuns
microrganistos presentes o intestino (dishiose intestinal), pessoas torarn-ge
vulrerdvels a desersober ou apresertar piora no guadro clirdco de sua doenga. Mo
entanto, véo foi relatada reciprocidade de imwomodulagdo da rwdcwbiota pulmonar
cotn as patologlas intestivals.

& relagio entre a micwobiota roreal do pulrdn e doemcas pultnorares mais
recorentes, como asma, florose cktica, DPOC, tiberculose pulmonar e doengas
inferstyiais; cortribuigles do microbbraa paltaorar na protecio do sistera respiratdrio
rdo forarn abordados nos artigos mcloidos, entretardn acredits-se gque a dishiose,
jurdareent: com a sobreposigio de filos, géreros de bactérias sobre outras nos pubndes
possa inflencir no deserrvobiraento destas patolog s,

D ssa forma, a presents revisio integrativa evide roion a relevdncia do equilibrin
da microbiota intestinal e sua influéncia eralzumas doergas pulmorares, mas tardbém
evidencion a mainr necessidade de novos estodos era huranos, para gue se possa
compreerder wrna possivel reciprocidade entre a microbiots pulmorarcoma intestinal
sobre 0 arvbiente e inflénci do ecossisterna diversificado de microrganismos no tiato
resprratinio inferior humano ras doengas  respiratdrias, contbuindo para o
deserohirento de rovas abordagere terapéuticas ras enfermidades desse trato.
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