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REVISAO SISTEMATICA

RESUMO

Introdugdo: A microbiota intestinal desempenha um papel crucial no desenvolvimento do sistema
imunoldgico, especialmente em criangas, onde a colonizacdo inicial e a diversidade microbiana sao
fundamentais para a formacdo de respostas imunes adequadas. A disbiose, ou desequilibrio da
microbiota, estd associada a um aumento na incidéncia de doencas alérgicas e autoimunes na infancia,
refletindo a importancia de intervengGes que promovam a saude intestinal desde os primeiros anos de
vida. Objetivos: O objetivo principal deste artigo é revisar sistematicamente a literatura existente sobre a
relagdo entre a microbiota intestinal e o desenvolvimento imunolégico em criangas, com foco nas
implicagbes para a prevengado e manejo de doengas alérgicas e autoimunes. Metodologia: A metodologia
adotada para esta revisdo sistematica foi estruturada pelo método PRISMA, envolvendo uma busca
abrangente em bases de dados cientificas, utilizando descritores relacionados a microbiota intestinal,
desenvolvimento imunolégico, doencgas alérgicas e autoimunes. Foram selecionados estudos que
abordassem a influéncia da microbiota na saldde infantil, bem como interven¢Ges que visassem restaurar
o equilibrio microbiano. Resultados: Os resultados da revisdo indicam que a diversidade microbiana é
essencial para o desenvolvimento de um sistema imunolégico saudavel em criangas. A colonizagdo inicial
da microbiota, influenciada por fatores como o tipo de parto (cesarea vs. vaginal) e a amamentacgdo, tem
implicagGes significativas na predisposicdo a doengas alérgicas e autoimunes. Além disso, a administracdo
de probidticos e prebidticos mostrou-se eficaz na modulagdo da microbiota intestinal, promovendo um
ambiente que favorece a tolerdncia imunoldgica e reduz a inflamagdo associada a essas doengas.
Conclusdo: A revisdo sistematica conclui que a microbiota intestinal desempenha um papel fundamental
no desenvolvimento imunolégico em criangas, com implicagGes diretas na preven¢do e manejo de
doencas alérgicas e autoimunes. A promogao de uma microbiota sauddvel, por meio de intervengdes
dietéticas como o uso de probidticos e prebidticos, pode ser uma estratégia eficaz para melhorar a saude
imunoldgica infantil. Assim, é essencial que futuras pesquisas continuem a explorar a complexa relagdo
entre a microbiota intestinal e a saude imunoldgica, visando desenvolver diretrizes praticas para a
prevencao de doencas na infancia.
Palavras-chave: Microbiota intestinal, Desenvolvimento imunolédgico, Doencas alérgicas, Doencas
autoimunes, Intervencdes dietéticas.
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ROLE OF GUT MICROBIOTA IN IMMUNE DEVELOPMENT
IN CHILDREN: IMPLICATIONS FOR THE PREVENTION AND
MANAGEMENT OF ALLERGIC AND AUTOIMMUNE
DISEASES

Introduction: The intestinal microbiota plays a crucial role in the development of the immune
system, especially in children, where early colonization and microbial diversity are fundamental
for the formation of adequate immune responses. Dysbiosis, or microbiota imbalance, is
associated with an increased incidence of allergic and autoimmune diseases in childhood,
reflecting the importance of interventions that promote intestinal health from the first years of
life. Objectives: The main objective of this article is to systematically review the existing
literature on the relationship between the intestinal microbiota and immune development in
children, focusing on the implications for the prevention and management of allergic and
autoimmune diseases. Methodology: The methodology adopted for this systematic review was
structured by the PRISMA method, involving a comprehensive search in scientific databases,
using descriptors related to intestinal microbiota, immune development, allergic and
autoimmune diseases. Studies that addressed the influence of the microbiota on child health,
as well as interventions that aimed to restore microbial balance, were selected. Results: The
results of the review indicate that microbial diversity is essential for the development of a
healthy immune system in children. The initial colonization of the microbiota, influenced by
factors such as the mode of delivery (cesarean section vs. vaginal delivery) and breastfeeding,
has significant implications for the predisposition to allergic and autoimmune diseases.
Furthermore, the administration of probiotics and prebiotics has been shown to be effective in
modulating the intestinal microbiota, promoting an environment that favors immune tolerance
and reduces inflammation associated with these diseases. Conclusion: The systematic review
concludes that the intestinal microbiota plays a fundamental role in the immunological
development of children, with direct implications for the prevention and management of allergic
and autoimmune diseases. Promoting a healthy microbiota, through dietary interventions such
as the use of probiotics and prebiotics, may be an effective strategy to improve childhood
immunological health. Thus, it is essential that future research continues to explore the complex
relationship between the intestinal microbiota and immune health, aiming to develop practical
guidelines for the prevention of childhood diseases.

Keywords: Gut microbiota, Immune development, Allergic diseases, Autoimmune diseases,
Dietary interventions.
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INTRODUCAO

A microbiota intestinal, composta por trilhdes de microrganismos, desempenha
um papel essencial na manutengao da saude humana, exercendo influéncia direta na
digestdo, absorgao de nutrientes e modulagao do sistema imunoldgico. Em neonatos e
lactentes, a colonizagao inicial da microbiota intestinal constitui um processo crucial,
determinado por fatores como o tipo de parto, padrdo alimentar e ambiente de
desenvolvimento. A composi¢do e diversidade da microbiota tém sido correlacionadas
ao risco de desenvolvimento de condicdes alérgicas e autoimunes, cuja incidéncia tem
aumentado em diversas regides, especialmente na populacdo pedidtrica. A disbiose
intestinal, caracterizada pelo desequilibrio na microbiota, pode desencadear respostas
imunoldgicas inadequadas, contribuindo para a patogénese de doenc¢as como asma,

dermatite atdpica, diabetes tipo 1 e lipus eritematoso sistémico.?

Evidéncias cientificas indicam que a microbiota intestinal desempenha um papel
central na maturacdo imunoldgica, promovendo a tolerancia a antigenos alimentares e
ambientais, além de modular respostas inflamatdrias. A intera¢do entre a microbiota e
o sistema imunoldgico ocorre por meio da producdo de metabdlitos que influenciam
diretamente a atividade de células imunorreguladoras, como células T regulatdrias e
linfécitos B. Ademais, a exposicdo precoce a ambientes com elevada diversidade
microbiana, como zonas rurais, tem sido associada a um menor risco de doencas

alérgicas, reforcando a hipotese do papel protetor da microbiota.>

Nesse contexto, esta revisdo sistematica tem como objetivo investigar o impacto
da microbiota intestinal no desenvolvimento imunoldgico infantil, com énfase nas
implicacGes para a prevencdo e manejo de doencas alérgicas e autoimunes. A
compreensdao aprofundada dos mecanismos pelos quais a microbiota influencia a
imunidade na infancia pode fundamentar o desenvolvimento de estratégias
terapéuticas e dietéticas voltadas a promoc¢do de uma microbiota saudavel desde os
primeiros anos de vida. A andlise critica da literatura cientifica disponivel permitird
identificar lacunas no conhecimento atual e direcionar futuras pesquisas, contribuindo

para avancos na pratica clinica e na promogcao da saude infantil.%?

Este artigo de revisdo sistematica tem como objetivo investigar a relacdo entre a
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microbiota intestinal e o desenvolvimento imunolégico em criangas, focando na
prevencao e manejo de doencas alérgicas e autoimunes. Os objetivos incluem analisar
a composicao da microbiota intestinal e os fatores que a influenciam, como o tipo de
parto e a amamentacgdo; explorar a relagao entre disbiose intestinal e doencgas alérgicas;
investigar intervencdes dietéticas, como prebidticos e probidticos; compreender os
mecanismos imunoldgicos relacionados a microbiota; avaliar a eficacia de tratamentos
baseados em microbiota; discutir a educacdao em saude sobre o microbioma intestinal;
e contribuir para diretrizes clinicas que integrem a modulagdo da microbiota como

estratégia preventiva e terapéutica. 12

METODOLOGIA

Esta revisdo sistemdtica sobre o papel da microbiota intestinal no
desenvolvimento imunolégico em criangas, com énfase nas implicacGes para a
prevencao e manejo de doencas alérgicas e autoimunes, foi elaborada de acordo com a
metodologia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses). O primeiro passo no processo foi a formulacdo de perguntas de pesquisa
claras e especificas, incluindo: “Qual é a relagao entre a microbiota intestinal e o
desenvolvimento imunolégico em criangas?” e “Quais sao as implica¢cdes da disbiose na
incidéncia de doencas alérgicas e autoimunes na infancia?”. A defini¢ao criteriosa dos
critérios de inclusdo e exclusdo foi essencial para garantir a relevancia dos estudos
considerados. Os critérios englobaram o tipo de estudo (ensaios clinicos, estudos
observacionais), a populacdo analisada (criancas em diferentes estagios de
desenvolvimento imunoldgico) e o periodo de publicacdo, restringindo-se aos anos de
2016 e 2024. Em seguida, foi realizada uma busca sistematica da literatura em bases de
dados eletronicas, como SCOPUS, utilizando descritores padronizados e palavras-chave
relacionadas a Microbiota intestinal, Desenvolvimento imunolégico, Doencas alérgicas,
Doencas autoimunes, Intervencdes dietéticas. Os resultados foram filtrados com base
nos critérios estabelecidos, iniciando pela triagem de titulos e resumos, seguida pela
leitura completa dos artigos potencialmente elegiveis. A sele¢do foi conduzida por dois
revisores independentes, e, em casos de discordancia, um terceiro revisor foi consultado

para resolucdo das divergéncias. Apds a selecdo dos estudos, um total de 7 artigos foram
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incluidos na revisdo, como demonstrado pela Figura 1, os dados relevantes foram
extraidos de cada artigo utilizando um formulario padronizado, contendo informacgdes
sobre autor, ano de publicacdo, tipo de estudo, caracteristicas da populacdo, fatores
relacionados a microbiota intestinal e principais resultados em termos de influéncia no
desenvolvimento imunolégico e na incidéncia de doencas alérgicas e autoimunes. A
andlise dos dados incluiu uma sintese qualitativa ou quantitativa, conforme a
homogeneidade dos estudos. Nos casos em que os resultados foram similares, realizou-
se uma meta-analise para combinar os dados estatisticamente; nos casos mais
heterogéneos, optou-se por uma sintese narrativa para destacar tendéncias e padrdes
principais na literatura. As implica¢des dos resultados foram discutidas em termos de
pratica clinica e de pesquisas futuras na area da saude infantil. Foram ressaltadas
lacunas de conhecimento que necessitam de investigacdo adicional, especialmente no
que diz respeito a promog¢dao de uma microbiota intestinal saudavel e ao uso de
intervengoes dietéticas, como probidticos e prebidticos. Além disso, foram abordados
fatores como o tipo de parto, amamentacdo e intervengdes precoces no equilibrio
microbiano, bem como suas repercussdées no desenvolvimento imunoldgico e na

prevencao de doengas alérgicas e autoimunes na infancia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Um dos principais achados é a associa¢do entre a disbiose intestinal e o aumento
da suscetibilidade a doencgas autoimunes. Estudos demonstram que a alterag¢dao na
composi¢cao da microbiota, caracterizada por uma diminuigdo na diversidade
microbiana e um aumento de patobiontes, esta correlacionada com a ativacao de
respostas inflamatdrias que podem precipitar condicdes autoimunes, como o lUpus
eritematoso sistémico (LES) e a artrite reumatoide (AR). A presenca de determinadas
bactérias, como Lactobacillus e Bifidobacterium, tem sido associada a efeitos
protetores, enquanto a reducdo de espécies como Faecalibacterium e Roseburia esta
ligada a estados inflamatdrios e autoimunes 23,

Além disso, a microbiota intestinal influencia a maturacdo e a funcdo das células
T regulatdrias, que sao cruciais para a manutenc¢ao da tolerancia imunoldgica. A falta de
diversidade microbiana, especialmente durante os primeiros anos de vida, pode

predispor as criangas a desenvolver doengas alérgicas e autoimunes. A introdugao
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precoce de alimentos sélidos e a exposicdo a uma variedade de microrganismos sdo
fatores que podem promover uma microbiota saudavel e, consequentemente, uma
resposta imune equilibrada 3%°.

A relagdao entre a microbiota intestinal e a vitamina D também se destaca nos
resultados. A vitamina D exerce um papel imunomodulador significativo, e sua
deficiéncia tem sido associada a um aumento do risco de doengas autoimunes. Estudos
sugerem que a suplementacdo de vitamina D pode ter efeitos benéficos na modulacao
da resposta imune, ajudando a prevenir o desenvolvimento de condigdes autoimunes
em criangas. A interacdo entre a microbiota e a vitamina D pode influenciar a producao
de citocinas e a atividade das células imunes, reforcando a importancia de uma
abordagem integrada que considere tanto a microbiota quanto os niveis de vitamina D
na satde imunoldgica 3%°.

Os dados também indicam que intervengdes dietéticas, como a inclusdo de
prebidticos e probidticos, podem ser eficazes na restauracdo da microbiota intestinal e
na promoc¢ao de uma resposta imunoldgica sauddvel. A utilizacdo de probidticos tem
mostrado potencial em reduzir a incidéncia de doencas alérgicas em criancas, sugerindo
gue a modula¢dao da microbiota pode ser uma estratégia promissora para a preven¢ao
de condicOes alérgicas e autoimunes. Além disso, a educac¢do nutricional e o incentivo a
habitos alimentares saudaveis sao fundamentais para promover a saldde intestinal e, por
conseguinte, a saide imunolégica 3.

Outro aspecto relevante é a identificacdo de biomarcadores associados a
alteragdes na microbiota intestinal, que podem fornecer insights valiosos para a
deteccdo precoce de doencas autoimunes e alérgicas em criancgas. A pesquisa continua
nesse campo é essencial para elucidar as complexas interagdes entre a microbiota
intestinal, o sistema imunolégico e o desenvolvimento de doencas, permitindo a
formulacdo de abordagens terapéuticas mais eficazes e personalizadasl,2.

A microbiota intestinal desempenha um papel crucial no desenvolvimento
imunolégico em criancas, influenciando n3ao apenas a saude gastrointestinal, mas
também a predisposicdao a doencas alérgicas e autoimunes. A interacdo entre a
microbiota e o sistema imunoldgico é complexa e multifacetada, envolvendo uma série
de mecanismos que afetam a homeostase imunolégica e a resposta inflamatéria.

Estudos demonstram que a composicdo da microbiota intestinal pode ser alterada por
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fatores como dieta, ambiente e uso de antibidticos, o que, por sua vez, pode impactar o
desenvolvimento do sistema imunoldgico em criancas 2.

A disbiose, ou desequilibrio na microbiota intestinal, tem sido associada a varias
condi¢des autoimunes, incluindo o ldpus eritematoso sistémico (LES) e a artrite
reumatoide (AR). Pesquisas indicam que a alteracdo na microbiota pode contribuir para
a ativagdo de respostas autoimunes, uma vez que a microbiota sauddavel é fundamental
para a modulac¢3o da resposta imune 2. A presenca de certas bactérias intestinais pode
promover a producdo de citocinas anti-inflamatdrias, enquanto a auséncia dessas
bactérias pode levar a um aumento na producdo de citocinas pré-inflamatérias, como a
IL-6 e TNF, que estdo frequentemente elevadas em pacientes com doengas autoimunes
3.

Além disso, a microbiota intestinal influencia a maturacdo das células T
regulatdrias, que desempenham um papel vital na manutencdo da tolerancia
imunoldgica e na prevencdo de reacdes alérgicas e autoimunes. A falta de diversidade
na microbiota, especialmente durante os primeiros anos de vida, pode predispor as
criancas a desenvolver doencas alérgicas, como asma e eczema, bem como doencas
autoimunes 2, A exposicdo precoce a uma microbiota diversificada, por outro lado, tem
sido associada a um menor risco de desenvolvimento dessas condicdes 2.

A relagdo entre a microbiota intestinal e a salde imunolégica é particularmente
relevante em criangas, uma vez que o sistema imunolégico ainda estd em
desenvolvimento. A introducdo de alimentos sélidos, a amamentacdo e a exposicdo a
patdégenos ambientais sdo fatores que podem moldar a microbiota intestinal e,
consequentemente, influenciar a sadde imunoldgica 2. Estudos sugerem que
intervengdes dietéticas, como a inclusdo de prebidticos e probidticos, podem ajudar a
restaurar a microbiota saudavel e, assim, melhorar a resposta imunolégica em criancgas
2.

Além das implica¢Oes na saude imunoldgica, a microbiota intestinal também esta
relacionada ao desenvolvimento de doencas metabdlicas, como obesidade e diabetes
tipo 1. A obesidade, por exemplo, tem sido associada a altera¢cées na composicdo da
microbiota, que podem influenciar a inflamac&o sistémica e a resisténcia a insulina 4°. A
presenca de determinadas espécies bacterianas pode afetar a extracdo de energia dos

alimentos e a regulacdo do apetite, contribuindo para o desenvolvimento da obesidade,
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que, por sua vez, esta ligada a um aumento do risco de doencgas autoimunes 4°.

A vitamina D também desempenha um papel importante na modula¢do da
resposta imunoldgica e na saude da microbiota intestinal. Estudos demonstram que a
deficiéncia de vitamina D estd associada a um aumento do risco de doencgas autoimunes,
e a suplementacdo pode ter efeitos benéficos na modulacdo da resposta imune &7. A
vitamina D pode influenciar a composi¢cdo da microbiota intestinal, promovendo um
ambiente que favorece a presenca de bactérias benéficas e inibindo a proliferacdo de
patégenos &7,

A pesquisa sobre a microbiota intestinal e seu papel no desenvolvimento
imunoldgico em criangas € um campo em expansao, com implicacdes significativas para
a prevencdo e manejo de doencas alérgicas e autoimunes. A compreensdo dos
mecanismos subjacentes a essa relacdo pode levar ao desenvolvimento de novas
estratégias de intervencao, incluindo modificagGes na dieta e o uso de probidticos e
prebidticos, para promover uma microbiota saudavel e, assim, melhorar a saude
imunoldgica das criancas >4,

Ademais, a identificacdo de biomarcadores associados a alteracbes na
microbiota intestinal pode fornecer insights valiosos para a deteccdo precoce de
doencas autoimunes e alérgicas em criancas. A pesquisa continua nesse campo é
essencial para elucidar as complexas intera¢des entre a microbiota intestinal, o sistema
imunoldgico e o desenvolvimento de doencas, permitindo a formulacdo de abordagens

terapéuticas mais eficazes e personalizadas 124,

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 12 (2024), Page 1093-1102.



PAPEL DA MICROBIOTA INTESTINAL NO DESENVOLVIMENTO IMUNOLOGICO EM
CRIANGAS: IMPLICACOES NA PREVENGCAO E MANEJO DE DOENCAS ALERGICAS E

AUTOIMUNES
Regini et. al.
4R SCOPUS
-4 46 artigos
Lo
=
-
: |
\ 2 / 46 arti i i
- artigos encontrados 2 artigos dfjpllcados
/\ nas bases de dados excluidos
o
g 1
% 44 artigos selecionados 24 - 5 6l
? para leitura por titulose | —» exc,: MIEoS Apas aane
\/ de titulos e resumos
resumos
/:%;\ 7
E 20 artigos d.e texto ¢ 4 artigo excluido devido a falt
% completo avaliados na de concluséo especifica
ﬁ integra » 5 artigo excluido devido a falta
>—< de dados relevantes
2 s ¢ 4 artigos néo livres excluidos
‘__-? 7 artigos incluidos na
\g-/ revisdo

Figura 1: Processo de triagem da selecdo dos artigos incluidos na revisdo

CONSIDERAGOES FINAIS

Em suma, a microbiota intestinal desempenha um papel crucial na regulacdo do
sistema imunolégico infantil, influenciando ndo apenas a saude gastrointestinal, mas
também a susceptibilidade a doencas alérgicas e autoimunes. Evidéncias apontam que
a disbiose intestinal, caracterizada por um desequilibrio na composi¢cao microbiana, esta
intimamente ligada a inflamacdo e a ativacdo de respostas autoimunes, ressaltando a
importancia de manter uma microbiota saudavel para preservar a homeostase
imunoldgica. Intervengdes nutricionais, como o uso de prebidticos e probidticos, além
da suplementacdo de vitamina D, surgem como estratégias promissoras para restaurar
o equilibrio da microbiota e promover uma resposta imunoldgica mais eficiente. Assim,
a pesquisa continua nesse campo é indispensdvel para o desenvolvimento de solucdes
terapéuticas inovadoras, voltadas a prevencao e ao tratamento de doencas alérgicas e

autoimunes em criangas.

Portanto, investir na promog¢ao de uma microbiota saudavel, através de uma
nutricdo adequada e mudangas no estilo de vida, pode representar um avanco
significativo para a saude imunoldgica infantil, contribuindo para a reducdo da

incidéncia de doencas e a melhoria da qualidade de vida.
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