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Resumo

Introdugdo: O diabetes é uma condigdo de origem
multifatorial, envolvendo varios mecanismos molecu-
lares relacionados a microbiota intestinal para seu de-
senvolvimento. O conjunto de bactérias que habitam o
trato gastrointestinal denomina-se microbiota intestinal
que em condigdes patoldgicas, tais como a obesidade
e o diabetes pode encontrar-se alterada. Metodologia:
O presente estudo trata-se de uma revisao bibliografi-
ca, feito com estudos a partir do ano de 2006 a 2019,
com os seguintes descritores: microbiota intestinal, dia-
betes mellitus, nutricdo, fatores de risco, prevengao e
seus respectivos correspondentes na lingua inglesa.
Desenvolvimento: Com a presente revisao pretende-se
compreender como a alimentagdo pode contribuir para
prevencdo e tratamento do diabetes. Muitos estudos
associam a microbiota intestinal com o diabetes melli-
tus, através de mecanismos relacionados a disfuncdo da
barreira intestinal, concorrendo para os disttrbios meta-
boélicos subsequentes. As variagdes na microbiota, bar-
reira intestinal e endotoxemia metabélica sao causas ou
consequéncias do diabetes, ha evidéncias consistentes
de que o lipopolissacarideo induz inflamagao subclinica
e resisténcia a insulina. Com isso, destaca-se a impor-
tancia dos probidticos, prebidticos e simbidticos como
agente ativo na prevencao e tratamento dessa doenca.
Conclusao: As evidéncias cientificas e experimentais de-
monstram existir uma forte correlagdo com o diabetes e
fatores dietéticos, deste modo nota-se a importancia da
microbiota intestinal para a prevengado desta patologia,
uma vez que a microbiota bacteriana intestinal saudavel
tem uma importante fungao de controlar populagdes de
muitos microrganismos patogénicos, funcionando como
protetor contra o Diabetes.

Descritores: Microbiota intestinal, Diabetes Mellitus,
Nutricdo, Fatores de risco.

Abstract

Introduction: Diabetes is a condition of multifactorial
origin, involving several molecular mechanisms rela-
ted to the intestinal microbiota for its development.
The group of bacteria that inhabit the gastrointestinal
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tract is called the intestinal microbiota, which under
pathological conditions such as obesity and diabetes
may be altered. Methodology: This study is a bibliogra-
phic review, conducted from 2006 to 2009, with the
following desccriptores: intestinal microbiota, diabetes
mellitus, nutrition, risk factors, prevention and their
corresponding in the English language .Development:
This review aims to understand how a diet can contri-
bute to diabetes prevention and treatment. Many stu-
dies associate the intestinal microbiota with diabetes
mellitus, through mechanisms related to intestinal bar-
rier dysfunction, contributing to subsequent metabolic
disorders. Variations in microbiota, intestinal barrier
and metabolic endotoxemia are causes or consequen-
ces of diabetes, there is consistent evidence that LPS
induces subclinical inflammation and insulin resistan-
ce. Thus, the importance of probiotics, prebiotics and
symbiotics as an active agent in the prevention and tre-
atment of this disease stands out. Conclusion: Scientific
and experimental evidence shows a strong correlation
with diabetes and dietary factors, thus highlighting the
importance of intestinal microbiota in the prevention
of this pathology, since healthy intestinal bacterial mi-
crobiota has an important function to control popula-
tions. Of many pathogenic microorganisms, acting as a
protector against diabetes.

Descriptors: Intestinal microbiota, Diabetes Mellitus,
Nutrition, Risk factors.

Introducao

O diabetes é uma condigdo de origem multifa-
torial, incluindo fatores genéticos e ambientais, e res-
ponde por 3,5% dos casos de mortalidade por doengas
cronicas ndo transmissiveis. As evidéncias cientificas
sugerem que o aumento do estresse inflamatério esta
relacionado a mecanismos moleculares que levam a
resisténcia a insulina, indicando que a microbiota in-
testinal interage com fatores ambientais e fatores gené-
ticos suscetiveis, contribuindo para o desenvolvimento
de diabetes (GOMES et al., 2014).

A presenga das comunidades de bactérias que
residem no nosso intestino (microbiota intestinal) esta
intimamente ligada a nossa satde. O trato gastrointes-
tinal humano possui uma extensa

diversidade, contém em média 1014 microrga-
nismos/ml de contetdo luminal e apresenta mais de
5000 espécies bacterianas (GOMES et al., 2014).

Estudos recentes sugerem que a composicdo da
microbiota intestinal estd associada a condi¢gbes como

alergias, doengas inflamatérias intestinais, cancer, dia-
betes, doencas cardiovasculares e dislipidemia (MAR-
TINS; BAPTISTA; CARRILHO, 2018).

Entre as espécies bacterianas presentes no trato
gastrointestinal, aproximadamente 90% deles perten-
cem aos filos de Bacteroidetes, compostos principal-
mente por bactérias gram-positivas e o filo Firmicutes,
composto principalmente por bactérias gram-nega-
tivas. Destaca-se que a microbiota intestinal alterada
leva ao aumento da permeabilidade da mucosa intesti-
nal e resposta autoimune, contribuindo para o desen-
volvimento de diabetes (HARAKEH, 2016).

O aumento da permeabilidade intestinal é re-
sultado de expressao reduzida de proteinas de jungao
apertada, eventualmente favorecendo a translocagao
de lipopolissacarideo bacteriano (LPS), que pode resul-
tar em endotoxemia metabdlica e resisténcia a insulina
(GOMES et al., 2014).

Vérias causas cooperam e podem alterar expres-
sivamente a composigdo da microbiota, ou reduzir
sua importante biodiversidade, incluindo a genética, o
modo de parto da gestacdo, a qualidade da alimenta-
cdo, o uso de medicamentos, adogantes artificiais e a
dieta. (SUEZ et al., 2014).

A capacidade das células reagirem a insulina para
se manterem saudaveis os niveis de glicose no sangue,
pode estar diretamente relacionados a microbiota in-
testinal. No intestino, as muitas bactérias quebram as
fibras e produzem acidos graxos de cadeia curta que
nutrem as células do revestimento intestinal, reduzem
a inflamacao e ajudam a controlar o apetite (GOMES
etal., 2014).

Esta agdo metabdlica das bactérias pode interferir
em muitas condigées como o ganho excessivo de peso,
a resisténcia a insulina, doenga hepatica nao alcéolica
e inflamacao cronica periférica de baixo grau. A mo-
dulagdo da microbiota intestinal através da alimenta-
gdo parece ser eficiente na prevengdo e tratamento
do DM1 (Diebetes Mellitus tipo 1) e DM2 (Diabetes
Mellitus tipo 2). Os alimentos probiéticos (fermenta-
dos como iogurte) fortalecem a barreira ou imunidade
intestinal contra bactérias que ali ndo pertencem e que
causam inflamacao (GOMES et al., 2014).

J& os alimentos prebidticos (fibras) alimentam as
bactérias intestinais e pode reequilibrar a microbiota
intestinal, mas os mecanismos moleculares associados
a esses beneficios ainda devem ser esclarecidos.

Portanto, vem se percebendo cada vez mais a
necessidade de estudos que correlacionem os fatores
dietéticos na modulacdo da microbiota intestinal e
controle do diabetes mellitus. Desse modo, objetiva-se
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com esta revisao discutir o funcionamento da micro-
biota intestinal e avaliar o efeito desta sobre o controle
e tratamento do diabetes mellitus, buscando ainda re-
fletir a importancia dos probidticos e prebidticos neste
processo (ZHAO et al., 2018; AMAR et al., 2011).

Metodologia

O presente trabalho se refere revisao bibliogréfica
nas bases de dados online como Pubmed, Medline,
Scielo e Lilacs. Os descritores utilizados na busca fo-
ram: microbiota intestinal, diabetes mellitus, nutricao,
fatores de risco, prevencao e seus respectivos corres-
pondentes na lingua inglesa.

Foram critérios de exclusdo os artigos publicados
antes do ano de 2006 e os que nao se relacionavam
especificamente com o contetGdo abordado.

Somando-se todas as bases de dados foram en-
contrados 300 artigos. Apds a leitura dos titulos dos
artigos, notou-se que alguns deles se repetiam nas dife-
rentes bases e outros ndo preenchiam os critérios deste
estudo. Foram selecionados 100 estudos para a leitura
do resumo e excluidos os que ndo diziam a respeito do
tema. Apos a leitura dos resumos, foram selecionados
40 artigos que preenchiam os critérios propostos e fo-
ram lidos na integra.

Desenvolvimento
Funcgées da microbiota intestinal humana

Considerado o segundo maior sistema do corpo
depois do aparelho respiratério, o sistema gastrointes-
tinal é indispensavel na protecdo ao organismo contra
0 meio externo. O reconhecimento, selecdo, regula-
cao e absorcao dos nutrientes de que o corpo neces-
sita, estdo dentre suas principais fungées. Do mesmo
modo, as glandulas tubulares, presentes ao longo do
trato gastrointestinal (TClI), se responsabilizam pela se-
crecao de alguns produtos intestinais e, associados aos
linfécitos intraepiteliais, participam da defesa imune
sisttmica (SANTOS; RICCI, 2016).

Sendo assim, as secre¢des do TGl (saliva, muco,
acido géstrico e enzimas digestivas) ndo s6 promovem
a digestao, mas também defendem o organismo con-
tra microrganismos presentes nos alimentos. (MAIA et
al., 2018)

O intestino efetua importantes fungdes no orga-
nismo se tornando um 6rgao funcionalmente ativo.

Ao conjunto de bactérias que habitam esse ambiente
atribui-se a denominacdo de microbiota intestinal. Do
estdbmago para o célon, a concentragdo de microrga-
nismos aumenta, formando uma microbiota em torno
de 100 trilh6es de bactérias; destas, com aproximada-
mente 500 espécies diferentes, se localizam no intesti-
no grosso (BOAS, 2017).

Quando adultas e estaveis, as colonias que ha-
bitam este sistema sdo compostas por espécies autoc-
tones (micro-organismos permanentes) e aléctones
(micro-organismos transitérios adquiridos do meio ex-
terno). (BOAS, 2017).

Dessa forma, o intestino define-se como uma es-
trutura complexa, composta principalmente por trés
constituintes que estdo sempre em contato e se rela-
cionam entre si: as células intestinais, os nutrientes e a
microbiota (MAIA et al., 2018).

Dentre as fungoes realizadas pela microbiota
tém-se acdo antibacteriana, imunomoduladora e me-
tabdlica-nutricional. Além disso, a microbiota intesti-
nal saudavel forma uma barreira contra os microrga-
nismos invasores, potencializando os mecanismos de
defesa do hospedeiro contra os patégenos, melhoran-
do a imunidade intestinal pela aderéncia a mucosas
e estimulando as respostas imunes locais. (MAIA et
al., 2018)

Auxiliam também na digestao, pois as bactérias
realizam fermentacdo de residuos alimentares nao di-
geriveis e varios nutrientes sdo formados pela sintese
bacteriana e ficam disponiveis para a absorgdo, entre
eles, a vitamina K, vitamina B12, vitamina B1 e vitami-
naB2 (SANTOS; RICCI, 2016).

Qualquer desordem na microbiota intestinal
pode acarretar a disbiose que é o predominio de bac-
térias patogénicas, sobre as benéficas. O dominio das
bactérias nocivas podera causar desequilibrio no orga-
nismo levando a degradagao de vitaminas, inativagdo
de enzimas, produgdo de toxinas cancerigenas, des-
truicdo da mucosa intestinal, levando a uma reducio
da absorcao de nutrientes, aumentando a espessura da
mucosa intestinal (BOAS, 2017).

Os sintomas provocados pela disbiose sdo gases,
cdlicas, diarreias e constipagao intestinal frequentes,
também estd relacionada com vérias doencas como
constipagao intestinal, desconforto abdominal, enxa-
queca, excesso na producdo de gases intestinais, dé-
ficits de memodria, irritabilidade, diminuicdo de libido,
dores articulares, gripes frequentes, infecgoes vaginais,
depressao, obesidade, diabetes, alergias alimentares,
diarreia infecciosa, sindrome do célon irritavel ou a
doenca inflamatéria intestinal e também cancer. Em
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todas essas situacoes, ha sinal de uma microbiota in-
testinal desequilibrada (SOARES, 2019).

Microbiota intestinal e obesidade

Considerada uma doenca crénica, a obesidade
é descrita pela composicao corporal, com consequén-
cias patologicas em médio e longo prazo. Tem diversas
causas, por isso, é considerada uma das maiores preo-
cupagdes na satde publica, ocasionando a dois tergos
das mortes no mundo. (ANDRADE et al., 2015).

A obesidade estd envolvida com a génese da re-
sisténcia a insulina assim como de morbidades, como
também intolerancia a glicose, dislipidemia e hiper-
tensao arterial. Todos esses mecanismos intracelulares
e esses episddios sistémicos participam no conjunto
como fatores de risco (ANDRADE et al., 2015).

Com essa situagdo, aumenta a relevancia pelo
papel da microbiota intestinal como motivo interme-
diario entre elementos ambientais e comportamentais,
além da incidéncia da obesidade e os problemas me-
tabdlicos (MORAES et al., 2014).

Atualmente, atribui-se a composigdo da micro-
biota intestinal a fatores ambientais para o controle do
peso corporal. A microbiota intestinal auxilia e contri-
bui para o metabolismo de forma geral, desempenhan-
do relevante funcao ao converter alimento em nutrien-
tes e energia. Parece que individuos obesos e magros
apresentam microbiotas distintas, que podem se co-
-responsabilizar pelo desenvolvimento da obesidade.
(ANDRADE et al., 2015).

Os estudos evidenciaram a relagdo da microbiota
com obesidade em animais livres de bactérias (germ-
-free). No inicio, constatou que camundongos com mi-
crobiota intestinal preservada apresentaram 42% mais
gordura corporal que os livres de bactérias (MORAES
etal., 2014).

De acordo com Tennyson e Friedman (2008),
existe comprovacao em humanos e animais que a ha-
bitacdo da microbiota intestinal exerce um papel signi-
ficativo na obesidade, principalmente nas proporgoes
de Firmicutes e Bacterioidetes, pois parecem ser impor-
tantes na homeostase energética do organismo, além
de afetarem o sistema imune e a resposta inflamato-
ria. Pesquisas recentes demonstraram que a obesidade
estd associada ao aumento de Bacteroidetes ao longo
do tempo, concomitantemente com uma reducdo nos
Firmicutes (BARZ et al., 2015).

Em individuos obesos, a microbiota intestinal pode
encontrar-se alterada, contribuindo para o desenvolvi-

mento de inflamagao de baixo grau, associada a trans-
locagdo de LPS, uma potente molécula pré-inflamatéria
presente na parede celular de bactérias gram-negativas,
resultando em endotoxemia metabdlica, conceito defi-
nido em estudos experimentais sobre obesidade, como
um aumento duas a trés vezes superior do nivel da con-
centracdo sérica de LPS. (SBD, 2019).

A endotoxina LPS funciona como antigeno pro-
movendo a resposta imune do hospedeiro e esta
presente em um amplo reservatério na microbiota
intestinal, principalmente naqueles individuos que ro-
tineiramente consomem dieta com alto teor de gordu-
ras (SBD, 2019).

Esse padrao dietético pode comprometer a per-
meabilidade intestinal por meio da secrecao de me-
diadores inflamatérios, tais como o fator de necrose
tumoral alfa (TNF- a), IL-1, IL-4 e IL-13, bem como via
PAR-2 (receptor ativado por protease-2), que contribui
com a translocagao de LPS para circulagdo (MARTINS;
BAPTISTA; CARRILHO, 2018).

De acordo com La Serre et al (2010) a obesidade
em ratos induzida por uma dieta hiperlipidica alterou a
microbiota intestinal e aumentou a ativagao do recep-
tor toll-like 4 (TLR4).

Propondo a hipétese de que o TLR4 ativado pro-
vocava inflamagdo gastrointestinal associada ao apare-
cimento de hiperfagia e um fenétipo obeso. (YOUN;
PARK; SEO, 2013).

Alguns mecanismos foram propostos para expli-
car o papel da microbiota intestinal no desenvolvimen-
to da obesidade, um deles esta relacionado a regula-
gdo energética e a capacidade do microrganismo de
fermentar polissacarideos alimentares nao digeriveis
pelo homem. Essa fermentagao resulta na produgao de
Acidos Graxos de Cadeia Curta (AGCC), onde depois
de absorvido pode induzir a lipogénese e aumentar as
reservas de triglicerideos através de vias moleculares
(BARZ et al., 2015).

Outro mecanismo que associa a microbiota in-
testinal e a obesidade é a sua capacidade de diminuir
a oxidagdo de acidos graxos no figado, anulando a
adenosina monofosfato quinase, enzima encontrada
no figado e em fibras musculares, é responsavel pela
indicacdo de energia celular, sua diminuicdo leva a
menor oxidagdo dos acidos graxos gerando o acimulo
de gordura (HARDIE, 2006).

Existe uma possibilidade de existir uma micro-
biota obesogénica que pode arrancar energia da dieta
com mais frequéncia e que essa microbiota é oportu-
na para a ocorréncia de doencas metabdlicas, como o
diabetes. (YOUN; PARK; SEO, 2013).
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Microbiota intestinal e dm 1

O DM 1 é uma doenga desencadeada quando a
tolerancia imune aos tecidos préprios falha, resultando
na destruicdo auto-imune de células pancreéticas em
individuos geneticamente predispostos. Embora fatores
genéticos tenham um papel na suscetibilidade a DM1,
é possivel que o aumento de sua prevaléncia também
é resultado de fatores ambientais (COSTA, 2019).

As bactérias intestinais promovem alteragdes na
resposta do sistema imune pela microbiota intestinal
no DM1. Propde-se que o processo inflamatério rela-
cionado com o mecanismo molecular, contribui com
a resisténcia a insulina e com a autoimunidade, pos-
sa ser aumentado pela disbiose, contribuindo com o
acrécimo da permeabilidade intestinal, favorecendo a
translocagao do LPS, resultando em endotoxemia me-
tabdlica. (GOMES et al., 2014).

Ha indicios de que a relagao da disbiose com o
aumento da permeabilidade intestinal e da transloca-
cao de antigenos, aumentam as respostas imune e po-
dem danificar as células pancreaticas. E Apontado que
pessoas com DM1 tenham perturbages nas estruturas
da barreira intestinal e maior quantidade de bactérias
dos géneros Clostridium, Bacteroides e Veillonella. Des-
ta forma, a preservagdo de uma microbiota saudavel
parece reduzir a resposta imunolégica e os processos
inflamatérios, além de aumentar a secrecdo de IL-10,
citocina anti-inflamatéria (GOMES et al., 2014).

Um estudo de caso-controle realizado por Murri
et al (2013) para relacionar a microbiota intestinal com
a DM1 observou as bactérias fecais de 16 criangas por-
tadoras de DMT1 e 16 criancas saudaveis. Nas criangas
diabéticas encontrou um menor niimero de Bifidobac-
terium e Lactobacillus quando comparadas as criangas
saudaveis, essas bactérias probidticas estao relacionadas
a melhora do metabolismo da glicose, resisténcia a insu-
lina e inflamacdo de baixo grau, além de produzir o lac-
tato dcido organico benéfico, que é convertido em buti-
rato pelas bactérias produtoras de butirato no intestino.

A mucosa intestinal, quando sujeita a distarbios
da sua organizagdo juncional, constitui o local propicio
para a ocorréncia de alteragdes patogénicas que pro-
movem a absorcao facilitada de antigenos, e que resul-
ta em modificagbes estruturais das células. Atestando
estes resultados, tem sido demonstrado em criancgas
com DM1, contagens inferiores ao normal de bactérias
produtoras de butirato, ao qual se associam importan-
tes acoes anti-inflamatérias (MURRI et al., 2013)

O butirato auxilia a diminuir a translocacao bac-
teriana, contribui para a organizacdo de proteinas de

adesdo e jungoes intercelulares, ativa a sintese de mu-
cina, uma glicoproteina que mantém integridade do
epitélio intestinal (LEWIS et al.,2010).

Portanto, o aumento da permeabilidade intestinal
pode facilitar a absorcdo de antigénios capazes de de-
terminar inflamagao das células pancreaticas, os fatores
e mecanismos condicionantes ainda ndo se encontram
totalmente esclarecido. (VEHIK; DABELEA, 2011).

Microbiota intestinal e dm 2

O DM2 é caracterizado pela resisténcia do tecido
muscular e adiposo a agdo da insulina, que pode ser
desencadeado através de fatores como a predisposi-
gdo genética, composicdo corporal, fatores ambientais
e nutricionais. Recentemente, a microbiota intestinal
tem surgido como outro pardmetro no cruzamento
desses fatores (GOMES, 2014).

Estudos demonstraram que a microbiota intes-
tinal esta associada ao desenvolvimento de doencas
metabdlicas, pois individuos obesos e diabéticos apre-
sentam perturbagdes nas proporgdes de Firmicutes,
Bacteroidetes e Proteobacterias, e pode desempenhar
um papel no desenvolvimento da resisténcia a insulina
e DM2 (LE etal., 2013).

A associacdo da microbiota intestinal e o DM2
esta sendo definida a partir do desequilibrio de alguns
filos de bactérias, resultantes do consumo de uma die-
ta hiperlipidica. Esse tipo de dieta, aumenta a oxida-
¢do de acidos graxos no figado e no tecido adiposo,
gerando espécies reativas de oxigénio, que reduzem
a produgao de muco no epitélio intestinal e danificam
as tight junctions, diminuindo a integridade da barreira
intestinal (GOMES, 2014).

Ademais, o consumo de altas quantidades de
gordura induz a morte de bactérias gram-positivas,
expandindo a quantidade de LPS no intestino. Alguns
estudos apontam que o aumento da permeabilidade
intestinal, e consequentemente, da translocagao de
LPS resulta na ativagdo de receptores toll like 4 (LE et
al., 2013).

A ativagdo destes receptores propicia a sintese
de 6xido nitrico e de citocinas inflamatérias, fator que
resulta na fosforilagdo do substrato 1 do receptor de
insulina (IRS-1), em residuos de serina, e consequente-
mente em resisténcia a insulina. (SBD, 2019).

A influéncia da dieta alimentar na microbiota
intestinal tem particular importancia no desenvolvi-
mento da DM2, ao potencializar o crescimento de
determinados microrganismos que, por sua vez, mo-
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dulam negativamente o metabolismo do hospedeiro.
Um estudo envolvendo individuos com DM2 no Sul da
China revelou uma maior fragao populacional de Lac-
tobacillus e, em contrapartida, uma menor contagem
de Bifidobacterium. Contudo, permanece a incognita:
a obesidade seré causa ou consequéncia das alteragoes
microbianas vigentes (LE et al., 2013).

O mutualismo microbiota-hospedeiro destaca os
primeiros 2 anos de vida como a chave para o desen-
volvimento sustentavel da microbiota intestinal. Pen-
sa-se que durante a infancia, o risco de colonizagao
intestinal por espécies ditas “obesigénicas” (ex: Ente-
robacteriaceae; C. difficile) em detrimento de espécies
“anti-obesigénicas” (Bacteroides; Bifidobacteria) esteja
relacionado com certos fatores designadamente o par-
to por cesariana, o aleitamento com leite artificial e a
antibioterapia. (AMARA et al., 2011).

Essa opinido ainda ndo é consensual, sobretudo
pela complexidade do estilo de vida humano (frequ-
éncia e composicao das refeigdes, etnia, entre outros
aspetos). (SOARES, 2019).

Em 2010, foi realizado um estudo com 36 adultos
do sexo masculino, dentre eles 18 diagnosticados com
DM2, onde foi investigado através do PCR em Tempo
Real (Real Time Quantitative PCR) a composicao da
microbiota intestinal. As proporgbes do filo Firmicutes
foi significativamente menor, enquanto a proporgao de
Bacteroidetes e Proteobacteria foi um pouco maior em
pessoas diabéticas, em comparagdo com as pessoas
nao diabéticas (LARSEN et al., 2010).

Furet et al (2010) também analisou a microbiota
intestinal a partir de amostras fecais por PCR quanti-
tativo em tempo real de 13 individuos controle ma-
gros e em 30 individuos obesos (sete diabéticos tipo 2)
mostrou que individuos diabéticos tém contagens mais
baixas de Bifidobacterium e Faecalibacterium praus-
nitzii, ambos Gram positivas com propriedades anti-
-inflamatérias.

Um estudo com o objetivo de medir quantitativa-
mente as espécies de Bifidobacterium e Lactobacillus,
analisou através do PCR quantitativo o DNA bacteria-
no de amostras fecais de 50 individuos com DM2 e
30 nao diabéticos. Como resultado foi encontrado nos
individuos diabéticos um maior nimero de Lactoba-
cillus e menor niimero de espécies de Bifidobacterium
(LE etal., 2013).

Apesar das alteragdes da microbiota encontradas
em individuos com DM2, ainda sdo necessarios mais
estudos para compreender se as variagdes na micro-
biota, barreira intestinal e endotoxemia metabdlica sao
causas ou consequéncias do diabetes (COMES, 2014).

Microbiota intestinal e modulacao dietética

A dieta é um fator importante para a modulagao
da microbiota intestinal, que é fortemente influenciada
pelos habitos alimentares de longo prazo e por fené-
tipos do hospedeiro, ndo sendo repentinamente alte-
rada por intervencdes de curto prazo. Ha importantes
falhas no conhecimento sobre como a alimentacio
e outros habitos de vida poderiam modificar a com-
posicao da microbiota e como esta Gltima modularia
beneficamente ou ndo o balango energético (SERINO
2009; LOURENCO; DORES, 2017).

Multiplas evidéncias apontam que a qualidade
da dieta tem importante papel modulador na compo-
sicdo da microbiota intestinal, principalmente no que
se refere ao teor de gorduras, que, quando excessivo,
pode afetar a integridade da mucosa e prejudicar sua
permeabilidade (SOARES, 2019).

O excesso de nutrientes como acidos graxos sa-
turados e poliinsaturados ou a insuficiénica de oligos-
sacarideos, e fitoquimicos podem alterar a atividade
metabdlica bacteriana, e obtém particular importancia
no desenvolvimento da DM2, ao potencializar o cres-
cimento de determinados microrganismos que, por
sua vez, modulam negativamente o metabolismo do
hospedeiro. (SERINO et al., 2009).

Estudos experimentais em roedores mostraram
que a composicao dietética tem papel determinante na
modulagdo da microbiota intestinal. Cani et at (2007)
avaliou a relacdo de uma dieta hiperlipidica com ca-
mundongos que foram divididos em grupo, onde um
se alimentou com dieta hiperlipidica (72% de gordura
6leo de milho e banha, 28% de proteina e <1% de
carboidrato como conteldo energético). Os animais
alimentados pela dieta hiperlipidica tiveram redugao
de Bifidobactérias que atuam na perda de peso, dimi-
nuicao da adiposidade visceral e melhora da tolerancia
a glicose, logo ap6s foram suplementados com probié-
ticos contendo espécies de Bifidobacterium, levando a
reducao dos niveis plasmaticos de LPS.

Segundo Soares (2019), as dietas com alto teor de
gorduras podem ocasionar alteragdes na microbiota in-
testinal sem obrigatoriamente associarem-se a obesidade.

O impacto desse padrao dietético pode ser ob-
servado comparando-se a microbiota intestinal de 15
criangas com dieta tipicamente urbana (Florenca, Ité-
lia) com 15 criangas que viviam em zona rural (Burkina
Faso, Africa). Constatou -se nas criancas africanas, uma
menor proporcao de bactérias da familia Enterobacte-
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riaceae (Shigella e Escherichia coli), maior quantidade
de Bacteroidetes e menor quantidade de Firmicutes,
comparadas as italianas (THOMAS; GREER, 2010).

A alimentacao das criancas africanas era basica-
mente vegetariana com baixo consumo de gordura e
proteina animal, enquanto a dieta das italianas era ti-
picamente ocidental com pouca fibra e muita gordura.
Esse estudo nao forneceu detalhes sobre as proporgoes
entre os tipos de gorduras consumidas (THOMAS;
GREER, 2010).

A microbiota intestinal tem ainda como funcao,
a extragao eficaz de energia através dos carboidratos
fibrosos (amidos, oligossacarideos e polissacarideos),
produzindo AGCC que serdo transformados em ener-
gia para o hospedeiro (SOARES, 2019).

E possivel que AGCC produzidos pela microbio-
ta saudavel aumentem a secrecdo de CLP-1 (que me-
Ihora a sensibilidade a insulina), aumentem a secrecao
de peptideo YY (que induz saciedade) e diminuam a
deposicao de gordura no tecido adiposo. Assim, Indivi-
duos com hébitos alimentares ruins e estilo de vida ina-
dequados no geral, podem sofrer quadros de disbiose
causando a diminuigao das bactérias que produzem o
AGCC aumentando as bactérias patégenas e assim ge-
rando um ambiente intestinal doente (SOARES, 2019).

A dieta tradicionalmente ocidental, além de hi-
perlipidica, oferece um baixo consumo de fibras, que
leva a menor producao pela microbiota de produtos
imunomodulatérios considerados essenciais, tais como
os acidos graxos de cadeia curta (SOARES, 2019).

Atualmente, além da conexao entre gordura pre-
sente na carne vermelha e microbiota, sucedeu-se que
a L-carnitina encontrada em sua composicao é meta-
bolizada pela microbiota intestinal. As bactérias trans-
formam a L-carnitina em trimetilamina (TMA) que, por
sua vez, é absorvida e metabolizada pelo figado em
N-o6xido de trimetilamina, que acelera a aterosclerose
em camundongos (MORAES, 2014).

Tanto tem se investido na busca de nutrientes
com habilidade seletiva de modificacdo favoravel na
microbiota intestinal, especialmente aumentando a
quantidade de Bifidobactérias e lactobacilos. E sabido
que o desenvolvimento da microbiota intestinal pode
ser potencializado pelo uso de probiéticos, prebidticos
e simbidticos. (ALMADA et al., 2015).

Os probidticos sdo definidos pela Organizacao
Mundial da Satde como micro-organismos vivos que
proporcionam salde aqueles que os consomem ade-
quadamente. Ja os prebiéticos sdo denominados como
ingrediente alimentar que, apds fermentacdo, propicia
mudangas na composicao e/ou atividade de bactérias

gastrointestinais, conferindo beneficios a satide do hos-
pedeiro (MARTINS; BAPTISTA; CARRILHO, 2018).

Os microorganismos para se caracterizarem em
probidticos devem ser identificados pelos niveis das
cepas por métodos genotipicos e fendtipos, pois ha di-
versas cepas especificas para determinadas fungdes no
organismo. (KOBYLIAK et al., 2016).

Os géneros de probidticos mais empregados em
produtos alimenticios estdo os Lactobacillus e Bifido-
bacterium, que a partir da atividade fermentativa ge-
ram compostos organicos que alteram a acidez intes-
tinal e dificultam o crescimento de micro-organismos
patégenos (WGO, 2017).

Para a utilizagdo de probiéticos em produtos ali-
menticios é necessario que o probidtico tenha resistén-
cia suficiente apds a ingestdo, de chegar ao intestino
de maneira segura (OMS, 2001).

Para que a atividade esperada seja realizada no
organismo pelo probiético é necessario um nidmero
minimo de cepas das bactérias. A agdo dos probidticos
estd em diminuir a populagdo de bactérias patogénicas
pelo estimulo imune através da mucosa e o aumento da
proporcao de bactérias benéficas (GIL; PRASAD 2008).

Os probiéticos sao a partir de bebidas, suplemen-
tos e alimentos fermentados ao longo do tempo e seus
beneficios em relacdo a satide humana aumentam a
atengdo para o tratamento de doengas como a obe-
sidade, devido a regulagao do equilibrio energético e
concentragdo de gordura no organismo em animais,
ratos obesos tratados com prebidticos (oligofrutose)
mostraram reducdo da concentragdo plasmatica de
LPS e citocinas, além de menor expressao hepatica
de marcadores de inflamacao e de oxidagao (HUS et
al.,2017).

Um estudo randomizado duplo-cego com crian-
cas e adolescentes (8 a 17 anos) com DM1, onde um
grupo recebeu prebidticos (inulina enriquecia com oli-
gofrutose 8g por via oral) e grupo com placebo (mal-
todextrina 3,3 g por via oral). Descobriram que com o
consumo de prebidticos ocorreu a alteragdo da micro-
biota intestinal e a permeabilidade intestinal levando a
melhora do controle glicémico (SOARES, 2019).

Deve-se mencionar que o efeito dos simbidticos
na salde esta provavelmente associado a combinacao
individual de um probidtico e um prebidtico. (VRESE e
SCHREZENMEIR, 2008).

Ensaios e investigagOes convencionais mostraram
que os varios efeitos beneficios de probidticos, prebi-
6ticos e simbidticos sdo muito mais eficazes do que
0 uso unitdrio conhecido até o momento. (MARKO-
WIAK; SLIZEWSKA, 2017).
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Portanto, estudos voltados ao desenvolvimento
de novas misturas de probidticos e prebidticos sao vi-
tais para explorar outras possibilidades de aumentar os
beneficios nutricionais e clinicos para a satde. (TUFA-
RELI & LAUDADIO, 2016).

Conclusao

As evidéncias cientificas e experimentais de-
monstram existir uma forte correlacdo com o diabetes
e fatores dietéticos, deste modo nota-se a importan-
cia da microbiota intestinal para a prevencdo desta
patologia. E relevante compreender que a alimenta-
cdo tem capacidade direta para a prevencdo do dia-
betes e da obesidade.

Verificou-se que a mucosa intestinal, quando
sujeita a perturbagdes da sua organizagdo juncional,
constitui o local primordial para a ocorréncia de altera-
¢Oes patogénicas que promovem nao s a translocacao
de LPS para o plasma, conduzindo a inflamagao de
baixo grau e subsequentes alteragdes da homeostasia
da glicose e dos lipidios, mas também a absorgao facili-
tada de antigenos, que propiciam alteragoes estruturais
da célula B.

InGmeras evidéncias apontam que a qualidade
da dieta tem importante papel modulador da com-
posicdo da microbiota intestinal, principalmente no
que se refere ao teor de gorduras, que, quando ex-
cessivo, pode afetar a integridade da mucosa e pre-
judicar sua permeabilidade.

Os estudos apresentados nessa revisdao, permi-
tiram diferenciar o microbiota intestinal de individuos
saudaveis daqueles com Diabetes, mas carece ainda de
subsequente investigacdo. Tanto os prebidticos como os
probidticos revelaram um importante papel regulador
do metabolismo da glicose e da insulinossensiblidade.

A utilizacdo de reguladores da microbiota intes-
tinal como os probidticos, prebidticos, demonstraram
resultados encorajadores e abrem portas para a possi-
bilidade de manipulagdo da microbiota entérica como
tratamento da diabetes mellitus, da obesidade e de ou-
tros distirbios metabélicos.

Através de uma alimentagao equilibrada pode-se
promover a melhora da microbiota intestinal e diversas
doengas intestinais com a finalidade de qualidade de
vida do individuo. Nesse sentindo o nutricionista tem
um papel fundamental na prescricio dietética para
prevencao e recuperacao da microbiota intestinal.
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