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RESUMO

A obesidade é uma doenca epidémica no mundo e esta associada a diversas doencas
metabolicas, sendo um grave problema de satde publica mundial. A cirurgia bariatrica é
atualmente a melhor terapia recomendada para reducéo significativa de peso, sendo o
bypass géastrico em Y-de-Roux (RYGB) e a banda géstrica ajustavel laparoscopica
(LAGB) tipos de cirurgias bariatricas e anatomicamente diferentes. Nesse sentindo,
mudancgas no microbioma intestinal foram documentadas ap6s RYGB, mas ndo LAGB,
a contribuicdo microbiana para a perda cirdrgica de peso sustentavel, assim como a
diversidade da microbiota foi maior em RYGB em comparacdo com LAGB,
possivelmente devido a um aumento na abundancia de microorganismos anaerobios
facultativos. Entdo, o presente estudo buscou analisar e responder, por meio de uma
revisdo integrativa de literatura, a seguinte pergunta: “Quais sdao as alteragcdes da
microbiota intestinal nos pacientes que realizaram a cirurgia bariatrica do tipo Bypass?”’

Palavras-chave: Alteracdo da microbiota intestinal, bypass gastrico.

ABSTRACT

Obesity is an epidemic disease in the world and is associated with several metabolic
diseases, being a serious public health problem worldwide. Bariatric surgery is currently
the best recommended therapy for weight reduction, with Roux-en-Y gastric bypass
(RYGB) and a laparoscopic adjustable gastric band (LAGB) types of bariatric and
anatomically different surgeries. In this sense, changes in the intestinal microbiome have
been documented after RYGB, but not LAGB, a microbial contribution to sustainable
surgical weight loss, as well as the diversity of the microbiota was greater in RYGB
compared to LAGB, possibly due to an increase in the abundance of facultative anaerobic
microorganisms. So, this study sought to analyze and answer, through an integrative
literature review, the following question: “What are the changes in the intestinal
microbiota in patients who underwent bariatric surgery of the Bypass type?"

Keywords: Alteration of the intestinal microbiota, gastric by-pass.
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1 INTRODUCAO

A crescente prevaléncia de obesidade, causada pela mudanca de habitos
alimentares e de exercicio, parece atingir propor¢oes epidémicas em todo o mundo com
mais de 650 milhdes de adultos sendo afetados em 2016, em que 11% dos homens e 15%
das mulheres em todo o mundo foram diagnosticados como obeso (OMS, 2016). A
obesidade surge a partir de varios fatores, sendo eles consequéncia de complexos fatores
biol6gicos, comportamentais e ambientais tornando-a uma doenga multifatorial, deve-se
também enfatizar as dietas ocidentais que sao baseadas em uma alta ingestao de gorduras,
além do sedentarismo.

A microbiota humana, micrébios de vérias espécies pertencentes a varios reinos,
que interagem entre si, e que habitam um determinado ecossistema, é constituida por
aproximadamente 100 trilhnGes de microrganismos que estabelecem uma relacédo
simbidtica com o hospedeiro humano (LYNCH & PEDERSEN 2016). Resultados
recentes sugeriram que a microbiota intestinal desempenha um papel importante no inicio
da obesidade, contribuindo para a homeostase energética e 0 armazenamento de gordura
[2].

A alteracdo da microbiota intestinal tem sido associada com a obesidade e com a
sindrome metabdlica em humanos. Consumo de energia, especialmente com alto teor de
gordura na dieta, aumento da permeabilidade intestinal e bacteriana plasmatica e nivel de
lipopolissacarideo (LPS), que resulta em um grau de inflamacé&o e, portanto, a ocorréncia
de obesidade [3]. Pensa-se que as bactérias que causam ganho de peso induzem a
expressao de genes relacionados ao lipidio e metabolismo de carboidratos, resultando em
uma maior captacéo de energia da dieta [4].

Dessa forma, a obesidade tem sido associada diretamente com a alteracdo da
microbiota intestinal, reduzindo a diversidade microbiana, como também a reducdo da
riqueza genética. Nesse sentindo, a cirurgia bariatrica, atualmente, é o tratamento com
melhor eficacia para a obesidade e seus atenuantes. Ressaltando uma das técnicas, o
bypass géastrico em Y-de-Roux (RYGB) mostra evidéncias com os melhores resultados
do aumento da diversidade da microbiota intestinal nesses pacientes que sdo submetidos
a cirurgia.

A cirurgia de bypass gastrico em Y de Roux (RYGB) é um dos procedimentos
mais eficientes para o tratamento da obesidade mdrbida e resulta em perda de peso e
melhorias no metabolismo e na inflama¢do. O RYGB também induz modificacGes

anatbmicas do trato gastrointestinal, o que resulta em alteragbes funcionais como
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motilidade intestinal, pH e alterac6es do fluxo de &cidos biliares e secre¢des de hormdnios
intestinais [5].

Estudos recentes tém demonstrado que a microbiota intestinal é significativamente
alterada apds cirurgia bariatrica que, por sua vez, resultou em alteracdes do metabolismo
humano. Supde-se que uma parte do sucesso da cirurgia bariatrica do tipo by-pass gastrico
é devida as mudangas na comunidade microbiana. O presente estudo busca analisar a
alteracdo da microbiota intestinal de pacientes submetidos a cirurgia bariatrica do tipo

Bypass.

2 MATERIAL E METODOS

Realizou-se uma revisdo integrativa de literatura, a qual buscou responder a
seguinte pergunta: “Quais sdo as alteragcbes da microbiota intestinal nos pacientes que
realizaram a cirurgia bariatrica do tipo Bypass?” As etapas da pesquisa basearam-se em
determinar os descritores, formular a estratégia de busca, escolher a base de dados, selecdo
dos titulos mais pertinentes, selecdo dos resumos, leitura do texto completo, selecdo dos
artigos para compor a revisao, extracao e analise dos dados e, por fim, construcéo do texto.

A formulacéo da estratégia de busca teve como base os elementos: populacao, tipo
de intervencao, contexto e desfechos (PICO), a partir da utilizagdo dos termos: “Alteration
of the intestinal microbiota”, “gastric bypass”, com o auxilio do operador booleano AND.
A pesquisa foi realizada na base de dados Medline (via PubMed). Aplicou-se o filtro de
artigos publicados nos ultimos dez anos, sem mais restricdes quanto ao tipo de estudo ou
idioma.

Com relacdo aos critérios de elegibilidade, foram incluidos artigos que relatam
sobre a alteracdo da microbiota diretamente relacionada com a cirurgia Bypass. Ja 0s
critérios de exclusdo foram: artigos que ndo abordam a cirurgia bariatrica do tipo Bypass e
sua relacdo com a microbiota intestinal, além de artigos que sdo direcionados para
pesquisas experimentais.

A extracdo dos dados deu-se inicialmente de forma indicidual entre os autores da
pesquisa, a partir da selecdo dos titulos, resumos e artigos completos. Em seguida, realizou-

se um filtro acerca das informacdes extraidas para que a construcéo do texto fosse iniciada..
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3 RESULTADOS

Apos a aplicagdo do filtro, foram encontrados 54 artigos na base de dados. Destes,
18 titulos mostraram-se relevantes, em que apés leitura de resumo, foram excluidos 6.
Dessa forma, totalizou-se 12 artigos selecionados para compor a reviséo.

A riqueza filogenética da microbiota intestinal € menor em obesos do que em
individuos magros (Sandoval, 2011). De Felippo e colaboradores demonstraram que uma
dieta rica em carboidratos e lipideos, descrita como uma dieta “tipicamente ocidental”,
pode favorecer a colonizacdo intestinal por bactérias do filo Firmicutes (DE FELIPPO et
al., 2010). Interessantemente, estas bactérias sdo encontradas em maior propor¢do em
individuos obesos (LEY et al., 2005; HILDEBRANDT et al., 2009).

Foi observado através dos artigos o aumento microbiano significativo da
diversidade e da riqueza genética da microbiota intestinal observada no metodo RYGB
em pacientes que consomem uma dieta balanceada na pré cirurgia. Foram identificados
58 novos géneros em pacientes ap6s RYGB, com a maior riqueza observada em 3 meses
apos a cirurgia, destes, 37% pertenciam ao filo Proteobacteria e varias espécies desses
géneros foram inicialmente isoladas do ambiente periodontal (por exemplo,
Aggregatibacter, Filifactor e Pyramidobacter), da cavidade oral (como Leptotrichia) e,
finalmente, do ambiente orofaringeo (como Cardiobacterium, Cryptobacterium e
Kingella).

Além disso, foi ressaltado que as Proteobactérias séo menos translocadas para o
sangue apos 0 RYGB e permanecem em quantidades mais elevadas no intestino. As
mudancas induzidas pelo RYGB nas condi¢bes ambientais locais também poderiam
explicar o aumento de proteobactérias. Ademais, o pH € modificado apés o RYGB e induz
alteracdes no potencial de reducdo da oxidagdo no intestino e provavelmente afeta os
aerobios ou os filos de anaerdbios facultativos, como Proteobacteria (Turnbaugh, 2011).

Na analise, os pacientes analisados, pacientes humanos obesos morbidos
submetidos a RYGB, ao analisar os efeitos da RYGB na microbiota intestinal, avalia-se
que esses feitos sdo visiveis nos 3 meses seguintes, mas também apresentam efeitos a
longo prazo, como 1 ano apés.

Ainda sobre o que foi observado o nimero de associag¢fes entre a composicdo da
microbiota intestinal e a expressdo do gene WAT aumentou significativamente apds
RYGB. Antes do RYGB (0 meses), apenas 8 genes WAT foram correlacionados com 28

géneros bacterianos, enquanto 562 genes WAT foram correlacionados com 102 géneros
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bacterianos ap6s RYGB, as correlacGes entre a expressdo dos genes WAT e a abundancia
de géneros bacterianos foram significativamente mais fortes ap6s RYGB.

4 DISCUSSAO

Os resultados mostram o que ja foi mencionado, em que a perda de peso induzida
por RYGB estd associada ao aumento da riqueza da microbiota intestinal, mas os
mecanismos causais ainda permanecem desconhecidos, mas é sugerido que as
modificacbes dos habitos alimentares podem ser explicadas. Bem como, nos paises em
que as pessoas diminuem a ingestdo de gordura em favor dos polissacarideos, a
diversidade geral da microbiota intestinal € maior em comparacdo com a dos
consumidores de dietas ocidentais.

A riqueza da microbiota intestinal aumentou ap6s RYGB, e alguns componentes
foram associados aos genes WAT. Como diferentes fatores podem estar implicados nas
mudancas nos componentes da microbiota intestinal e na expressao do gene WAT ap0s a
cirurgia, investigagdes mais profundas precisam ser conduzidas para entender melhor as

ligacGes que encontramos entre géneros bacterianos fecais especificos e funcbes WAT.

5 CONCLUSAO

A microbiota intestinal pode desempenhar um papel importante na obesidade,
dando énfase na comprovada alteracdo dessa microbiota intestinal apos a a RYGB, ou
seja, muitas mudancas na microbiota foram observadas e alteracbes funcionais
subsequentes previstas. Nossas analises mostraram um aumento microbiano intestinal na
diversidade e na composicdo microbiana alterada em conjunto com as melhorias
metabolicas observadas apds 0 RYGB. A maioria dessas mudangas ocorreu nos primeiros

3 meses e foram mantidos durante os 9 meses seguintes.
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