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APRESENTAÇÃO

A presente obra ‘’Avanços e Desafios da Nutrição no Brasil 3’’ publicada no formato 
e-book, traduz, em certa medida, o olhar multidisciplinar e intersetorial da nutrição. O 
volume abordará de forma categorizada e interdisciplinar trabalhos, pesquisas, relatos 
de casos e revisões que transitam nos diversos caminhos da nutrição e saúde. O 
principal objetivo foi apresentar de forma categorizada e clara estudos desenvolvidos 
em diversas instituições de ensino e pesquisa do país. Em todos esses trabalhos a 
linha condutora foi o aspecto relacionado à avaliação antropométrica da população 
brasileira; padrões alimentares; microbioma intestinal; vivências e percepções do pré-
natal e gestação; avaliações físico-químicas e sensoriais de alimentos, determinação 
e caracterização de compostos bioativos; desenvolvimento de novos produtos 
alimentícios e áreas correlatas.

Temas diversos e interessantes são, deste modo, discutidos neste e-book com 
a proposta de fundamentar o conhecimento de acadêmicos, mestres e todos aqueles 
que de alguma forma se interessam pela nutrição, saúde e seus aspectos. A nutrição 
é uma ciência relativamente nova, mas a dimensão de sua importância se traduz na 
amplitude de áreas com as quais dialoga. Portanto, possuir um material cientifico que 
demonstre com dados substanciais de regiões específicas do país é muito relevante, 
assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade. Deste modo a 
obra ‘’Avanços e Desafios da Nutrição no Brasil 3’’ se constitui em uma interessante 
ferramenta para que o leitor, seja ele um profissional, estudante ou apenas um 
interessado pelo campo das ciências da nutrição, tenha acesso a um panorama do 
que tem sido construído na área em nosso país.

Uma ótima leitura a todos(as)!
Carla Cristina Bauermann Brasil
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O MICROBIOMA INTESTINAL E A INFLUÊNCIA 
NO NEURODESENVOLVIMENTO
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RESUMO: O microbioma humano tem sido 
pesquisado devido sua capacidade de impactar 
na saúde, inclusive no desenvolvimento 
de doenças crônicas não transmissíveis 
de origem tardia, podendo comprometer o 

neurodesenvolvimento. Estudos sugerem 
que perturbações microbianas no trato 
gastroinstestinal tem se associado a um risco 
aumentado no desenvolvimento de doenças 
mentais a curto e longo prazos, sendo indicados 
o uso de probióticos e prebióticos em bebês de 
parto cesáreo e bebês prematuros, utilizando 
tais medidas como colonizadores substitutos na 
prevenção e minimização de doenças mediadas 
imunologicamente. Este estudo objetivou 
revisar as evidências atuais da literatura que 
apontam o papel da microbiota intestinal em 
transtornos do neurodesenvolvimento, como 
ansiedade, depressão, esquizofrenia e autismo. 
Nesta revisão, as evidências que respaldam 
o papel da microbiota intestinal na regulação 
das funções neuropsicológicas do sistema 
nervoso central e na exploração dos potenciais 
mecanismos subjacentes foram analisadas 
nas bases de dados PubMed, Scielo, Lilacs e 
Cochrane. Foi realizado um estudo qualitativo, 
descritivo, de reflexão teórico-filosófica acerca 
do microbioma intestinal e sua influência no 
neurodesenvolvimento em analogia com autores 
que discutem sobre o tema. Os resultados 
favoráveis de estudos utilizando transplante 
de microbioma fecal e implante de microbioma 
através de probióticos têm demonstrado o início 
de um caminho promissor acerca da utilização 
desta terapêutica em humanos.
PALAVRAS-CHAVE: Microbioma Intestinal; 
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Eixo cérebro-intestino; Neurodesenvolvimento;

INTESTINAL MICROBIOMA AND THE INFLUENCE ON NEURODEVELOPMENT

ABSTRACT: The human microbiome has been researched because of its ability to 
impact health, including the development of chronic non-communicable diseases of 
late origin, which may compromise neurodevelopment. Studies suggest that microbial 
disorders in the gastrointestinal tract have been associated with an increased risk of 
developing short- and long-term mental illness, and the use of probiotics and prebiotics in 
cesarean section and premature infants is indicated, using such measures as surrogate 
colonizers in the gastrointestinal tract. prevention and minimization of immunologically 
mediated diseases. This study aimed to review current literature evidence pointing to 
the role of the intestinal microbiota in neurodevelopmental disorders such as anxiety, 
depression, schizophrenia and autism. In this review, the evidence supporting the role 
of the gut microbiota in regulating neuropsychological functions of the central nervous 
system and in exploring potential underlying mechanisms was reviewed from the 
PubMed, Scielo, Lilacs and Cochrane databases. A qualitative, descriptive study of 
theoretical and philosophical reflection on the intestinal microbiome and its influence on 
neurodevelopment was carried out in analogy with authors who discuss the subject. The 
favorable results of studies using faecal microbiome transplantation and microbiome 
implantation through probiotics have shown the beginning of a promising path for the 
use of this therapy in humans. 
KEYWORDS: Gut Microbiome; Gut- brain axis; Neurodevelopment

1 |  INTRODUÇÃO

Com a incidência de várias doenças não infecciosas em evidência, tem aumentado 
o interesse nas origens do desenvolvimento saúde e doença e o papel das primeiras 
práticas alimentares de vida no processo de variação desses resultados. (URBANIAK 
et al; 2016). O microbioma vem se destacando devido a pesquisas que o relacionam 
com o aumento de proteção ou ataque à saúde. Ele difere de pessoa para pessoa, 
varia em colonização e durante os ciclos da vida, sendo assim, recém-nascidos diferem 
de microbioma na idade adulta conforme os hábitos de vida adotados, incluindo dieta, 
níveis hormonais, vida sexual, entre outros. (UZCÁTEGUI; 2016). 

 Ainda é desconhecido o momento exato do estabelecimento do microbioma 
intestinal embora este seja essencial para um desenvolvimento humano sadio. 
Através de sequenciamento metagenômico foi possível apurar que um microbioma 
placentário rico em gestações a termo provavelmente fornece importante metabolismo 
e imunidade ao feto em crescimento.  Em contrapartida, uma composição microbiana 
alterada durante a gravidez pode produzir metabólitos aberrantes que prejudicam 
o desenvolvimento do cérebro fetal e desfechos neurológicos ao longo da vida 

(ROMANO-KEELER; WEITKAMP; 2014). O Eixo Cérebro-intestino é o conjunto de 
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complexas vias neurais e gânglios, envolvendo o Sistema Nervoso Central (SNC), 
o Sistema Nervoso Entérico (SNE) e o Sistema Nervoso Autônomo (SNA), incluindo 
o sistema de comunicação envolvido, como as vias neurais aferentes e eferentes, e 
também o sistema imune e endócrino de comunicação intercelular. Esse eixo tem por 
objetivo integrar importantes centros cerebrais de controle cognitivo e emocional com 
os gânglios do SNE, proporcionando uma extensa regulação de vários mecanismos 
corporais, como sinalização intercelular, ativação imunológica, permeabilidade intestinal 
e sinalização neuro-endócrina. O eixo hipotálamo-hipófise-suprarrenal é considerado 
o centro de controle da resposta e adaptação ao stress de qualquer natureza (ZORZO; 
2017).

O trato gastrointestinal humano é colonizado por uma grande diversidade de vida 
bacteriana após o nascimento e amamentação. A literatura começou a estabelecer 
relações claras entre a composição do microbioma intestinal e uma ampla quantidade 
de resultados de saúde em adultos. Por outro lado, pouco se sabe sobre o microbioma 
intestinal em lactentes e crianças, as exposições que a modelam e seus impactos 
na saúde ao longo da vida. Limitados em seu tamanho e escopo, alguns estudos 
estabeleceram relações entre perfis do microbioma intestinal em lactentes, modo de 
parto e / ou exposição ao leite materno, o que se infere, é que esses fatores têm 
consequências para a saúde a longo prazo. (MADAN et al; 2016).

Vários estudos pressupõe a relação entre a microbiota intestinal e a doença 
inflamatória intestinal, síndrome do intestino irritável, obesidade, alergia , doença 
autoimune e muitas outras condições potenciais, incluindo distúrbios cerebrais. O 
número e tipos de bactérias no intestino são importante, mas a sua atividade metabólica 
também é fundamental para seu impacto na saúde. Atividades metabólicas similares 
podem ser fornecidas por diferentes grupos de bactérias e a exata quantidade de 
espécies responsáveis   por uma determinada função podem não ser tão importantes 
quanto a capacidade metabólica do consórcio. O perfil metabólico da microbiota pode 
ser influenciado pela dieta, bem como fatores ambientais e outros. Entendendo os 
fatores fixos e modificáveis que determinam quais bactérias estão presentes e os 
resultados do perfil metabólico, tem-se a chave para determinar o papel das bactérias 
na promoção da saúde ou como causadoras de doenças, e deve-se indicar possíveis 
intervenções e tratamentos para combater uma gama de condições. (EDWARDS; 
2017).

Em estudos utilizando modelos animais e estratégias como infecções 
gastrointestinais experimentais, transplante de microbioma fecal e utilização de modelos 
isentos de colonização intestinal (modelos “germ-free”), vêm confirmando que a peculiar 
relação do microbioma com o SNE influencia de modo definitivo o funcionamento do 
Eixo Cérebro-Intestino. Comprovou-se, por exemplo, que a colonização intestinal com 
certos tipos específicos de bactérias em modelos germfree foi capaz de modificar o 
comportamento frente à resposta ao stress. Mediante tais constatações, expande-se um 
leque de investigações acerca da influência do microbioma no neurodesenvolvimento, 
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no comportamento, na cognição e na resposta orgânica ao stress. (ZORZO; 2017).
Neste artigo, revisaremos as evidências atuais na literatura que apontam para o 

papel da microbiota intestinal em vários transtornos de neurodesenvolvimento, como 
ansiedade, depressão, esquizofrenia e autismo.

Diante disso, faz-se importante discutir a relação da microbiota intestinal e se o 
desequilíbrio na composição desta pode ter relação com algumas das doenças acima 
citadas. 

Ante o exposto, este artigo objetiva descrever a importância da microbiota 
intestinal e sua relação com o sistema neurológico na proteção ou ataque ao organismo 
do indivíduo. 

2 |  METODOLOGIA

Estudo qualitativo, descritivo, de reflexão teórico-filosófica acerca do microbioma 
intestinal e sua influência no neurodesenvolvimento em analogia com autores que 
discutem sobre o tema. Para explorar possíveis alternativas nos tratamentos que são 
utilizados para essas populações, e a interpretação da sua eficácia, buscaram-se 
referências sobre essa temática. Seguiu-se a leitura crítica-analítica intensa dos textos 
com a finalidade de selecionar os aspectos e as abordagens de maior significância 
quanto aos conceitos, características, convergências e divergências da influência do 
microbioma intestinal. Ademais as leituras levaram ao aprofundamento da temática, e 
à apreensão das ideias expressas pelos autores, que nortearam a discussão do tema 
e auxiliaram a direcioná-lo ao encontro do objetivo do estudo.

3 |  DESENVOLVIMENTO

3.1 Microbioma intestinal e a Regulação do Sistema Nervoso Central

O Microbioma intestinal influi tanto durante o desenvolvimento quanto no 
funcionamento do Sistema Nervoso Central (SNC) em relação a vários fatores, até 
mesmo no comportamento. Os Ácidos Graxos de Cadeia Curta (AGCC) estão aptos 
a estimulação do SNA Simpático e a secreção mucosa de serotonina, agindo na 
memória e na capacidade de aprendizado. Uma mais adequada apreensão do papel 
do Eixo Cérebro-Intestino é a resposta ao stress e seu nexo com outras condições de 
morbidade mental, como ansiedade, depressão, atraso de desenvolvimento cognitivo 
e Transtorno do Espectro Autista (TEA). (ZORZO; 2017).

O Eixo Cérebro-intestino é responsável por controlar e compor as funções 
intestinais, bem como integrar os centros emocionais e cognitivos do cérebro a funções 
e mecanismos intestinais periféricos, como ativação imunológica, permeabilidade 
intestinal, reflexo entérico e sinalização entero-endócrina. Os mecanismos subjacentes 
às comunicações do eixo cérebro-intestino envolvem mediadores neuroimuno-
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endócrinos. (CARABOTTI et al; 2015)
Em estudo realizado com camundongos sem germes, os mesmos apresentam 

anomalia no desenvolvimento do trato gastrointestinal que pode ser revertida pela 
reconstrução da microbiota intestinal, propondo um papel no desenvolvimento pós-
natal do sistema nervoso entérico (SNE). Esse período também é crítico para o 
desenvolvimento do SNC, levando à sugestão, baseada em modelos experimentais, 
de que a microbiota intestinal pode ser um fator importante que participa do 
desenvolvimento de processos cognitivos, emocionais e comportamentais logo após o 
nascimento. (YARANDI et al; 2016).

Um estudo abrangendo mais de 100.000 crianças constatou que aquelas com 
diagnóstico de TEA tiveram maior prevalência de problemas intestinais relatados 
pela mãe, como, constipação intestinal, diarreia, intolerância ou alergias alimentares, 
quando comparadas com crianças com desenvolvimento normal de 6 a 36 meses de 
idade. Embora a gênese dessas comunicações não esteja completamente elucidada, 
questiona-se que a disbiose referente aos problemas intestinais descritos exerça 
influência no neurodesenvolvimento, visto que tais associações já foram evidenciadas 
na literatura. (ZORZO; 2017).  Do mesmo modo, na resposta ao stress, o impacto do 
microbioma tem sido estudado. A evidência inicial apoia um eixo microbioma intestino-
cérebro e vem de comparações de comportamento entre camundongos livres de 
germes e colonizados. (COLLINS; KASSAM; BERCIK ;2013)

Em pesquisa com camundongos adultos livres de germes, a exposição a um 
leve estresse de restrição induziu uma resposta exacerbada na liberação de hormônio 
adrenocorticotrófico e corticosterona em comparação com ratos de controle com uma 
composição normal da microbiota e sem patógenos específicos. Foi confirmado ainda, 
que a reversibilidade é dependente da idade do animal no momento da intervenção, 
posto que animais idosos não alteram seu status de resposta ao stress após inoculação 
dos mesmos probióticos, mostrando que a plasticidade da regulação neural acontece 
em uma janela crítica no início da vida, durante a qual a colonização deve ocorrer 
para o desenvolvimento normal do eixo Hipotálamo-Pituitária-Adrenal (HPA). (CRYAN; 
DINAN; 2012).

No período que compreende entre os 18 e os 36 meses de idade é que o 
microbioma intestinal sofre a sua última grande alteração, sendo esta gradual ao longo 
do tempo por influência da dieta sólida mais variada, começando-se a assemelhar aos 
poucos ao microbioma estável do adulto. (BERGSTRÖM et al; 2014). 
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Figura 1: Caminhos envolvidos na comunicação bidirecional entre a microbiota intestinal e o 
cérebro. (CRYAN; DINAN, 2012).  

Fonte: Adaptado de Nature Reviews Neuroscience volume13, páginas701 - 712 (2012).

3.2 Microbioma intestinal e a Relação com o Parto Cesáreo/Vaginal/Pré-Termo/A 

Termo

O intestino do neonato é avaliado como estéril em condições de nascimento, 
apesar de estudos recentes em relação ao microbioma da placenta e do útero 
desafiarem esta hipótese. (AAGAARD et al;2014).

Considera-se que a sucessão do microbioma inicial adquirido pelo recém-
nascido depende da forma como nasce, imediatamente após o parto, visto que o 
microbioma de bebês nascidos por parto vaginal se assemelha ao microbioma vaginal 
e intestinal da mãe, ao passo que bebês nascidos por parto cesáreo possuem um 
microbioma análogo ao que geralmente se encontra na pele da mãe ou no ambiente 
hospitalar. (BIASUCCI et al; 2010). A colonização do trato-gastrointestinal (TGI) humano 
inicia ao nascimento, imediatamente após o parto ele é rapidamente colonizado. A 
colonização acontece devido a passagem pelo canal vaginal do neonato, que nessa 
passagem vem sendo exposto aos microrganismos colonizadores da mucosa vaginal 
materna. Durante os primeiros anos de vida da criança os microrganismos que 
colonizam o TGI possuem uma composição variável e após os 2 e 3 anos de idade 
começa a ser estável, sendo comparada com a de um adulto. (BULL; PLUMMER; 
2014).

Em estudo longitudinal com amostra fecal revelou-se a notável persistência 
de mudanças na entrega da microbiota intestinal dos 4 meses até 2 anos de idade, 
incluindo perda de riqueza bacteriana e diversidade em bebês nascidos por parto 
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cesáreo. As implicações na herança da microbiota divergem e permanecem em 
grande parte desconhecidas, porém, outro estudo revelou uma associação entre 
sucessivas cesarianas e obesidade nos descendentes. Além disso, enquanto o feto 
foi considerado estéril neste estudo, a colonização microbiana fetal, conforme descrito 
acima, pode estar preparando o cenário para a homeostase microbiana intestinal ou 
disbiose antes da entrega da microbiota da mãe para o feto. (ROMANO-KEELER; 
WEITKAMP; 2014).

Em outro estudo foram analisadas amostras de fezes de 10 crianças pré-termo, 
onde constatou que o microbioma não possui Bifidobacterium e Lactobacillus de 
maneira que os mesmos correspondem a dois dos principais gêneros de bactérias 
presentes no intestino de recém-nascidos a termo. (BARRETT et al; 2012).

Figura 2. Desenvolvimento do Microbioma.

 Fonte: Adaptado de GRENHAM et al; 2011).

3.3 Microbioma e Amamentação

Pondera-se que a amamentação pode diminuir os riscos de asma, obesidade, 
infecção, síndrome metabólica e diabetes, entre outras doenças em comparação com 
a alimentação com fórmula. (MADAN et al; 2016).

A manipulação da microbiota de bebês alimentados com fórmula através 
da suplementação probiótica resultaram em proteção contra algumas doenças, 
comparáveis àquela observada para bebês amamentados. Existe desequilíbrio em 
componentes bioativos, macronutrientes, citocinas, enzimas, proteínas e fatores 
imunológicos entre leite prematuro e a termo e leite de mães que dão à luz por parto 
vaginal e cesariana. Além disso, o conteúdo energético difere no leite dependendo do 
sexo do recém-nascido, com leite materno de mães que dão à luz filhos contendo mais 
gordura do que no nascimento de filhas. (URBANIAK et al; 2016).

Nos primeiros dias de vida do neonato, seu microbioma intestinal é pouco 
diversificado e bastante instável, tornando-se progressivamente mais estável com a 
introdução do leite materno ou artificial. A população microbiana é bastante diferente 
dependendo do tipo de dieta – o microbioma das crianças alimentadas com leite 
materno é menos diversificado, contudo, mais estável que o das crianças alimentadas 
exclusivamente com leite artificial. (SCHWARTZ et al; 2012). Em recém-nascidos 
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verifica-se poucas ou quase nenhuma espécie de bactérias em sua microbiota. Já nos 
adultos a microbiota contém cerca de centenas de diferentes espécies de bactérias 
formando um complexo ecossistema. O momento do parto já começa a influenciar 
a colonização do TGI e também a lactação tem papel importante na colonização. 

(SANTOS;2016).

4 |  CONSIDERAÇÕES FINAIS

Sumarizou-se o conhecimento ascendente da contribuição da microbiota 
intestinal no fornecimento de uma nova abordagem para tratar distúrbios do eixo 
intestino-cerebral. Essas ponderações expandem importantes subsídios não somente 
acerca do papel do microbioma no comportamento, mas também do impacto de uma 
intervenção terapêutica no controle do stress e de todas as doenças relacionadas a 
esta resposta orgânica.

Os resultados favoráveis de estudos utilizando transplante de microbioma fecal 
e implante de microbioma através de probióticos têm demonstrado o início de um 
caminho promissor acerca da utilização desta terapêutica em humanos. O uso de 
probióticos e prebióticos em bebês de parto cesáreo e bebês prematuros já está sendo 
prescrito como medida de colonização substituta na prevenção e minimização de 
doenças imunomediadas entretanto, estudos ainda necessitam ser delineados a fim 
de assegurar sua eficácia em longo prazo.
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