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Microbioma e probiéticos: do intestino a Marte

Assim como o ser humano, que ha varias décadas busca
encontrar substrato biologico em estrelas e outros planetas,
para que um dia possa ter uma op¢ao viavel para sua sobre-
vivéncia, € possivel que muitos microrganismos, sobretudo
as bactérias e, por que nao?, os virus que as infectam, tam-
bém tenham feito isso, com sucesso, ha varios milénios, e,
por isso, hoje, mantém uma relacdo mutual de convivéncia
com o ser humano. Assim, temos microrganismos instala-
dos, nos mais diversos sitios do corpo humano, onde, entre
esses, 0 microbioma intestinal tem papel fundamental para
o equilibrio fisioldgico e a sobrevivéncia da nossa espécie.

Que nivel de ‘‘agressao’’ é necessario para que esses
microrganismos assumam seus novos hospedeiros? Qual o
melhor caminho para isso? E, ainda, como fazem para,
mesmo que sejam ‘‘criaturas estranhas’’, ganhar o bene-
ficio da tolerancia imunolégica? Essas sao perguntas que por
muito tempo ficaram alocadas em uma nuvem de incertezas
e que provavelmente passaram pela cabeca de Nissle e Met-
chnikoff, mas que nas Ultimas décadas, em parte, tém sido
esclarecidas.

Os estudos com animais do tipo germ-free ratificaram
a existéncia do eixo neuro-imuno-endocrino e a importan-
cia, ou melhor, a necessidade de se ter uma colonizacao
adequada e precoce da microbiota, para o desenvolvimento
morfofisioldgico desses respectivos sistemas organicos. Mas
quao precoce seria essa colonizacao? Segundo os estudos
classicos e o consenso cientifico, até alguns anos atras
todo ser humano, ao nascimento, teria seu trato intesti-
nal e o contelido desse totalmente estéreis e as primeiras
indicacées de contaminacao bacteriana s6 seriam reco-
nhecidas algumas horas apds o parto. No entanto, com o
desenvolvimento de novas técnicas de identificacdo desses
microrganismos, muitos sao os estudos que ja detectaram
a presenca de DNA de bactérias, como algumas espécies
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de lactobacilos, bifidobactérias, enterococos e clostridios,
tanto no Utero, na placenta e no liquido amnidtico de
gestantes quanto no meconio de recém-nascidos. Essas des-
cobertas, embora questionaveis ainda, pela necessidade de
maior reprodutibilidade dos resultados, abrem uma pers-
pectiva grande para o uso de cepas probioticas no campo
das estratégias de prevencao pré e perinatais de doencas
como as alergias, as alteracdes metabolicas e os disturbios
do comportamento.'?

O racional para essas novas perspectivas de modulacao da
microbiota intestinal, por meio de cepas probioticas, estaria
diretamente relacionado aos processos disbioticos que atin-
gem precocemente as criancas, sobretudo em uma fase de
colonizacao e maturacao da microbiota intestinal, quer seja
pelos fatores pré e perinatais, como o uso de antibioticos
na gravidez, no parto ou no puerpério, a maior prevalén-
cia de partos cesarianos ou pelos fatores pds-natais, como
o0 menor tempo de aleitamento materno e a introducao de
dieta qualitativamente inadequada, além do uso indiscrimi-
nado de antibioticos na faixa etaria pediatrica. Essa situacdo
de disbiose estaria relacionada ao incremento exponencial
de doencas nao transmissiveis na infancia, tanto em curto
prazo, ainda lactentes, quanto em longo prazo, quando ado-
lescentes ou adultos.?

Probidticos, por definicdo, seriam ‘‘microrganismos vivos
que quando administrados em quantidades adequadas con-
ferem beneficio a salde do hospedeiro’’. No entanto, essa
€ uma definicdo ampla que nao especifica os tipos, as rotas
de administracao, os alvos e os possiveis efeitos na salde
humana. Por isso, o entendimento sobre a especificidade
de cepas é fundamental nesse contexto, ou seja, os efeitos
cientificamente comprovados, alcancados por uma espécie
bacteriana isoladamente, nao podem ser atribuidos a outras
espécies ou mesmo a combinacdes de espécies, assim como
a outros géneros de microrganismos.

Historicamente, desde o inicio do século XX, quando Ellie
Metchnikoff atribuiu a longevidade dos camponeses bulgaros
a dieta rica em leite fermentado (com presenca marcante
de Lactobacillus bulgaricus), uma série de outras espé-
cies de lactobacilos tem mostrado capacidade probiética,
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como L. acidophilus, L. rhamnosus, L. reuterii, L. casei,
L. fermentum, L. gasseri, L. johnsonii, L. paracasei, L. plan-
tarum. Assim como outras bactérias acidolaticas, como as
bifidobactérias B. adolescentis, B. animalis, B. bifidum, B.
breve e B. longum. Além de outros microrganismos, como
alguns bacilos nao acidolaticos (Bacilus clausii e Bacillus
coagulans), espécies nao patogénicas de Escherichia coli
e alguns fungos como o Saccharomyces boulardii. Mais
recentemente, novos elementos mutuais da microbiota
intestinal mostraram capacidade probiotica e tém sido con-
siderados uma promissora nova geracao, entre os quais
se destacariam Akkermansia muciniphila, Faecalibacterium
prausnitzii, Roseburia spp. e Eubacterium hallii.?

Por conta disso, tem sido exponencial o crescimento
dos estudos com probidticos, quer sejam pesquisas na area
basica ou estudos clinicos, nas mais diferentes especiali-
dades médicas. Fato esse que tem gerado varias analises
subsequentes, por meio de guias, revisdes simples, revi-
sbes sistematicas da literatura ou metanalises. Assim, a
Organizacao Mundial de Alergia (WAO), em recente guia,
sugere como recomendacoes: o uso de probidticos na gravida
e lactante de risco para atopia; e no lactente com o mesmo
perfil de risco para desenvolvimento de alergias, por consi-
derar estratégia benéfica na prevencao do eczema atopico,
e, dessa maneira, diminuir a possibilidade de evolucao da
“*marcha alérgica’’, com posterior aparecimento de rinite
alérgica e/ou asma. Tais recomendacoes desencadearam cri-
ticas académicas, pela auséncia de especificidade de cepa
nas indicacdes. No entanto, como pediatra e imunologista
clinico, considero tais recomendacdes corretas e corajosas,
pois transparecem uma posicao baseada em inimeros estu-
dos, com elevado nivel de evidéncia cientifica. Assim, por
que nao indicar cepas especificas? A resposta é simples:
porque ainda nao temos estudos suficientes, com mesmo
desenho, tipo de cepa e objetivos finais semelhantes. Por
exemplo, no contexto otorrinolaringoldgico, recente revisao
sistematica da Cochrane, que envolveu 3.720 participantes
(adultos e criancas), mostrou que os probidticos sdo esta-
tisticamente capazes de reduzir o nimero de infeccoes das
vias aéreas superiores (IVAS), sua duracao, o uso de anti-
bidtico e o absenteismo escolar/trabalho. No entanto, os
proprios autores reconhecem a fragilidade das conclusoes ao

analisar estudos com diferentes espécies de cepas, em dife-
rentes populacdes etarias. Ou seja, nesse caso ‘‘os meios
nao justificariam o fim’’.4>

Assim, em conclusdo, acredito que a busca pelo des-
conhecido faca parte da natureza humana. Enquanto, em
nivel espacial, Marte nos traz informacgdes promissoras, mas
ainda distante em servir como proxima colénia humana. Por
outro lado, a microbiota intestinal esta cada vez mais mape-
ada, com identificacdo de novas espécies, novas interfaces
€ novos mecanismos, que ratificam de maneira irrefutavel
sua importancia, assim como a dos probioticos, como estra-
tégia de prevencao e tratamento para muitas doengas que
atingem a nossa sociedade moderna.
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