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Resumo

Albuquerque SG. Influéncia dos Acidos Graxos na Microbiota Intestinal e sua relagdo
com as Doencas Cardiovasculares: Uma Revisdo Narrativa de Literatura. [Trabalho
de concluséo de curso do Curso de Graduagédo em Nutricdo]. Sdo Paulo: Faculdade
de Saude Publica da USP.

Introducao: A microbiota intestinal é caracterizada pelo conjunto de microrganismos
presentes no trato gastrointestinal, incluindo bactérias, virus, protozoarios, arqueas,
entre outros. O metabolismo destes organismos microscopicos em relacdo as fontes
alimentares, a exemplo das fibras, pode resultar em produtos importantes, tais como
os acidos graxos de cadeia curta (AGCC). Estes acidos graxos séo importantes para
a saude do individuo, e busca-se compreender sua relacdo benéfica ou prejudicial as
doencas cardiovasculares, sendo estas, principalmente, hipertensao arterial, doenca
arterial coronariana, infarto agudo do miocardio, arritmias, obstrucdo de artérias,
acidente vascular cerebral, entre outras. Objetivos: O objetivo do presente estudo é
discutir sobre a influéncia dos acidos graxos dietéticos na microbiota intestinal no
contexto das doencas cardiovasculares. Métodos: Trata-se de uma revisao narrativa
da literatura, que analisou artigos cientificos através de busca bibliografica, a qual foi
realizada nas bases de dados MEDLINE/PubMed, SciELO e LILACS via BVS, com
recorte temporal entre os anos de 2014 e 2024. Resultados: A busca nas bases de
dados escolhidas resultou em 51 artigos publicados no PubMed, 2 no SciELO e 26
no LILACS, totalizando 79 estudos. Apés a realizacdo da etapa de triagem, 8 artigos
foram lidos na integra e, assim, incluidos na revisao. Foi possivel observar que tanto
a modificacdo da qualidade e teor de &acidos graxos na dieta quanto as
suplementacdes por meio de capsulas levaram a modulacdo da microbiota intestinal,
assim como alteracdo do perfil lipidico, pressdo arterial, indices glicémicos, e
marcadores inflamatorios. No entanto, alguns estudos ndo observaram modificagfes
em relacdo a a e B-diversidade e abundancia relativa das bactérias presentes no
intestino.Concluséo: Conclui-se que os acidos graxos dietéticos podem modular a
microbiota intestinal e alterar biomarcadores relacionados as doencas

cardiovasculares por meio do eixo intestino-coragao.

Palavras-chave: Doencas cardiovasculares, microbiota intestinal, acidos graxos,
PUFA, MUFA.
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1. INTRODUCAO
1.1 Microbiota Intestinal

A microbiota intestinal é descrita como sendo o conjunto de microrganismos
gue habitam o interior dos intestinos delgado e grosso. Pela etimologia da palavra,
“micro” (do grego, mikrés) refere-se ao comprimento de milésima parte de milimetro
e, "biota” (do francés, biote), ao agrupamento de seres vivos (Dicionario Dicciomed,
Universidade de Salamanca). Sendo assim, a microbiota intestinal humana € um
ecossistema complexo, dindmico e espacialmente heterogéneo, habitado por uma
miriade de microrganismos que interagem entre si e com o0 hospedeiro humano,
incluindo bactérias, fungos, arquea e virus (FAN e PEDERSEN, 2021). A colecao de
todos os genes dos microrganismos intestinais representa um repertério genético, que
€ uma ordem de grandeza superior ao do genoma humano (FAN e PEDERSEN,
2021). Como o maior micro-ecossistema do corpo humano, a microbiota intestinal &
simbidtica com o hospedeiro e mantém os processos fisiolégicos normais em um
estado de equilibrio dindmico. A composicdo da microbiota intestinal inclui
principalmente quatro categorias de filos, incluindo Firmicutes, Bacteroidetes,
Proteobacteria e Actinobacteria (BRODY et al., 2020).

Os filos Firmicutes e Bacteroidetes sdo notadamente predominantes, em
seguida dos filos Proteobacteria, Fusobacteria, Verrucomicrobia, entre outros. Para
além destes, tem-se virus, fungos, arquéias e protozoarios, mas € a metabolizacao
realizada pelas bactérias conhecidas que exerce impacto significativo na saiude do
hospedeiro, e sua desregulacdo qualitativamente e quantitativamente pode gerar
doencas ao organismo humano (ZHEN et al., 2023). Abaixo, na Figura 1, tem-se
exemplificados alguns filos de bactérias em quantidades, a fun¢do da microbiota e a

localizacéo de bactérias aerdbias e anaerobias ao longo do trato gastrointestinal.
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Estomago

Quantidade microbiana Produgéao de acido, pepsina, amilase
(pH 1-2)
(decrescente) <103CFU/mI

Lactobacillus, Streptococcus, Helicobacter Pilory

‘ Aerdbicas Intestino Delgado e jejuno

Enzimas pancreaticas, sais biliares, bicarbonato
(pH 5.7-6.4)
<10% - 104 CFU/ml
Lactobacilli, Enterococci, Streptococci,
Actinobacteria

7 Filos de bactérias

300-1000 espécies
Intestino Delgado: ileo
Firmicutes
(pH 7.3-7.7)
<107 - 10° CFU/ml
Enterococcus, Lactobacillus, Clostridium,
Corynebacteria, Baceroidetes

Bacteroidetes

Proteobacteria

Intestino grosso: ceco, célon

Fusobacteria

e Muco e bicarbonate

e Anaerobicas (pH 7.3-7.7)
~— <10' - 10'2CFU/ml
Bacteroidetes, Clostridium, Prevotella,

Porphyromanas, Eubacterium, Ruminococcus,

. Streptococcus, Enterococcus, Lactobacillus,

Cynobacteria Peptoestreptococcus, Fusobacteria

Verrucomicrobia

Actinobacteria

Figura 1. Distribuicdo da microbiota intestinal normal em diferentes partes do intestino.
Fonte: Adaptado de ADAK e KHAN (2018).

Neste contexto, o equilibrio do ecossistema microbiano intestinal, denominado
eubiose, é um fator fundamental para a manutencédo da saude do individuo, sendo
importante para a manutencao da arquitetura do intestino, producao de metabdlitos
pela microbiota e funcbes digestivas normais. As Bifidobactérias (como
Bifidobacterium spp.) e Firmicutes (como Lactobacillus), por exemplo, desempenham
funcdo de manutencdo e incremento da saude do hospedeiro (GUTIERREZ-
ANGULO, et al., 2024). A exemplo disto, o sistema imunoldgico inato humano é capaz
de reconhecer a composi¢ao bioquimica estrutural das bactérias da flora intestinal,
em especial os lipidios de suas estruturas através, por exemplo, da imunoglobulina A
(IgA) (BROWN et al., 2023).

Assim, um estado eubidtico é caracterizado pela predominancia de espécies
benéficas, pertencentes principalmente aos dois filos bacterianos Firmicutes e
Bacteroidetes. Por ultimo, embora também sejam encontradas algumas espécies
potencialmente patogénicas, como algumas do filo Proteobacteria, na eubiose

encontram-se em uma porcentagem baixa (IEBBA et al., 2016).

No entanto, quando ha um desequilibrio na composicdo da microbiota
intestinal, esta € chamada de disbiose intestinal, significando um ecossistema onde
as bactérias ndo vivem em muatua harmonia (IEBBA et al., 2016). Em uma situacao
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de disbiose intestinal, ocorre reducao da diversidade microbiana e o crescimento de
Proteobacteria, sendo que um numero crescente de doencas estd associado a
disbiose intestinal, podendo esta contribuir tanto para o desenvolvimento quanto para
0 agravamento da doenca em questdo (IEBBA et al., 2016). A presenca anormal
aumentada do filo Verrucomicrobia, por exemplo, pode aumentar a permeabilidade
intestinal, sendo relacionadas a intolerdncia alimentares secundarias. As
Proteobactérias, tais como Escherichia coli (E. coli), Pseudomonas, Helicobacter
pylori (H. pylori) e as Actinobactérias também podem estar em maior abundancia em
casos de disbiose intestinal (ZHOU et al., 2020).

1.2 Funcdes da Microbiota Intestinal

As bactérias da microbiota intestinal sdo estabelecidas na mucosa da parede
intestinal e desempenham func¢fes importantes para a imunidade do ser humano,
tanto referente a doencas intestinais como para o funcionamento sistémico do
organismo, tendo em vista os produtos advindos do metabolismo de compostos
durante a digestdo no trato gastrointestinal. Estes produtos, também conhecidos
como metabdlitos, advém de alguns processos importantes, tais como a fermentacéo
de fibras alimentares e fermentacao de acido latico, gerando a producéo de peptideos
antimicrobianos (como bacteriocinas), acidos organicos, acidos graxos, entre outros
(MATHUR et al., 2020).

Os organismos fermentadores de acido latico — também conhecidos como
bactérias do acido latico (LAB) e leveduras — podem englobar bactérias do género
Enterococcus, Streptococcus, Lactococcus, Lactobacillus e Pediococcus, e alguns
metabdlitos produzidos apds a fermentacdo do acido latico sdo importantes a saude
do hospedeiro, tais como acidos organicos, aminoacidos, vitaminas,
exopolissacarideos, moléculas neuroativas e até mesmo bacteriocinas (TANG et al.,
2023).

Através da fermentacdo de fibras alimentares insollveis — devido a sua
resisténcia perante a digestdo do intestino delgado, onde as fibras soluveis sao
digeridas —, tem-se a formacéo de acidos graxos de cadeia curta (AGCC), como o
acetato, butirato, propionato e outros (SIMPSON e CAMPBELL, 2015). Estes
metabdlitos sdo gerados pelo metabolismo de bactérias degradadoras primarias e

secundarias (CRONIN et al., 2021). Os AGCC sao importantes para as células
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epiteliais do intestino, para a imunidade inata e para a geracao de células T, e também
tém a funcdo de ativacdo de receptores de superficie celular (MYUNGHOO et al.,
2016).

Enquanto isso, os exopolissacarideos (EPS), de origem microbiana, sao
produzidos pela fermentacdo realizada pelas bactérias Lactobacillus acidophilus e
Lactobacillus casei (SCHIAVAO-SOUZA et al., 2007), e possuem propriedades
antioxidantes a saude humana, podendo inibir células tumorais no cancer de célon
(VENKATARAMAN et al., 2016).

A mucosa intestinal € composta por células epiteliais intestinais e o microbioma
presente, garantindo que substancias e agentes patogénicos nao adentrem o
ambiente interno da circulagdo sanguinea, e compfe um sistema dinamico, sendo
denominada de barreira intestinal (DI VICENZO et al., 2023). A ruptura desta barreira
pode ocorrer devido a estresse oxidativo, infecgdes bacterianas e exposicéo ao alcool
e é caracterizada pelo aumento da permeabilidade intestinal, podendo facilitar a
passagem de compostos prejudiciais a saude, produtos da digestéo, para a circulagao

sistémica (DI VICENZO et al., 2023).

Na Figura 2, evidencia-se trés principais eixos de funcdes da microbiota
intestinal, desempenhando prote¢éo, impactos metabdlicos e estruturacao intestinal.

Protetora

* Competigdo por nutrientes

* Fortificacdo da barreira intestinal

* Ativacdo da imunidade inata e adaptativa

* Secregao de componentes antimicrobianos

A V4 o < \
2 ’
Estrutural
Metabélica
* Propriedades da camada de muco

+ Biossintese de vitaminas e aminoacidos * De:senvolvime!'\to f‘e C’ipt?s e-vilosidades
+ Biotransformagao de acidos biliares 2 Mlcrova_scularlf'a.;ao ‘:135 V|.Iosulilades

» Fermentagdo de fibra dietética * Regulagdo das “tight junctions

* Produgdo de acidos graxos de cadeia curta

Figura 2. FungBes da microbiota intestinal. Fonte: Adaptado de ADAK e KHAN (2018).
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1.3 Fatores que influenciam a Microbiota Intestinal

Fatores importantes na modulacdo da microbiota intestinal humana séo a
idade, o sexo bioldgico, a genética, os habitos alimentares, pratica de atividade fisica,
utilizacdo de antibiéticos e consumo de alcool. Além de tais fatores, também notam-
se influéncias como o tipo de parto ao nascer (cesarea ou vaginal), aleitamento
(materno ou férmula) e tabagismo. Sobre este ultimo, evidéncias até o ano de 2021
foram analisadas e constataram uma menor diversidade microbiana em individuos
fumantes em relacdo a n&o fumantes, além de maior quantidade da bactéria
Prevotella spp., relacionada com infec¢cBes oportunistas da cavidade intestinal
(ANTINOZZI et al., 2022). Na Figura 3 estdo esquematizados alguns importantes
fatores que modulam a microbiota intestinal de cada individuo, detalhados ao longo
deste topico.

Antibidticos &.
\Q Di @ - -
Idade ieta ¥ &

9,
L

AritE il

Genética

Tipo de parto ao nascer

o y
Q*"_; =P

Microbiota
Protiiicnd intestinal
7 JJJ‘ h Tipo de aleitamento
Atiiigade Fisica Tabagismo d‘n

Figura 3. Fatores envolvidos na modulacdo da microbiota intestinal. Adaptado de HASAN & YANG,
2016.

A genética determina o padrdo de colonizagéo, através dos sitios de adesao
na mucosa intestinal. O controle da colonizagéo esta relacionado a disponibilidade e
gualidade dos sitios de adesdo na mucosa intestinal, e possivelmente, o padrao
destes locais de adesdo é geneticamente determinado (TOIVANEN et al., 2001;

PARKS et al., 2013). E sabido que, nos seres humanos, as comunidades bacterianas
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sdo mais semelhantes entre membros da mesma familia do que entre individuos sem
parentesco (ICAZA-CHAVEZ et al., 2013).

Enquanto isso, o tipo de parto (vaginal ou cesariana) e o tipo de alimento que
a crianca recebe (leite materno ou férmula) sdo determinantes na formacdo da
microbiota (ICAZA-CHAVEZ et al., 2013). A microbiota da crian¢a nascida por parto
normal € composta, inicialmente, da microbiota do trato gastrointestinal materno e,
mais tarde, pelas bactérias presentes nos alimentos e no meio ambiente. Na crianca
gue nasce de parto cesareo, ndo ha participacdo da microbiota materna e o meio
ambiente é a fonte inicial de contaminac¢éo. Além disso, na microbiota das criancas
em aleitamento materno ha grande predominio das bifidobactérias, havendo pequena
guantidade de espécies bacterianas potencialmente patogénicas (TSABOURI et al.,
2013; POWER et al., 2013).

Paralelamente, a formula infantil pode ser utilizada em casos de dificuldade de
amamentacao exclusiva, opc¢ao voluntéria ou indicagdo médica para o0 uso, e ocorre
de modo suplementar ao aleitamento materno. S&o observadas diferengcas na
composicdo da microbiota intestinal de lactentes com aleitamento materno e com
férmula infantil, como uma maior abundancia de bactérias do género Atopobium nos
consumidores de formula (BEZIRTZOGLOU et al., 2011).

A microbiota intestinal ndo é estavel e sofre alteracdes em sua composi¢ao ao
longo da vida. O processo de colonizagdo tem inicio no nascimento e continua até a
idade adulta. Tradicionalmente tem sido dito que entre um e dois anos de idade a
microbiota intestinal comeca a assemelhar-se a de um adulto, dominada pelos filos
Firmicutes e Bacteroidetes (PALMER et al., 2007). E em idosos, a composi¢cédo da
microbiota intestinal € distinta de adultos jovens e possui menor estabilidade, sendo
caracterizada pela diminuicdo de mucina, resultando em uma camada mais fina e
descontinua de muco intestinal (ELDERMAN et al., 2017).

Também é sabido que o consumo elevado de proteinas animais, durante os
ciclos de vida, aumenta os niveis sanguineos de colina e L-carnitina, favorecendo a
formacdo de toxinas urémicas, 0 que ocorre inversamente em dietas veganas e
vegetarianas em comparacao a populacdo microbiana intestinal entre chineses e
indianos, estes ultimos ao consumirem mais fontes alimentares vegetais, obtiveram

maiores quantidades de bactérias do filo Bacteroidetes, o que influencia
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positivamente no armazenamento de glicogénio e metabolismo da glicose. Além
disso, um consumo alimentar rico em carne bovina, ovos, carne suina e aves
influencia na reducdo de producédo de acidos graxos de cadeia curta por parte da
microbiota intestinal, diminuicdo da quantidade de bactérias sacaroliticas, aumento
da fermentagdo de proteinas e aumento de producdo de toxinas urémicas
(ALVARENGA et al., 2024).

Outro fator importante é a ingestdo de medicamentos antibiéticos, que gera
impactos na microbiota intestinal tais como a diminuigdo da densidade e diversidade
de microrganismos, reduzindo a sinalizacdo das bactérias eubiéticas para a mucosa
intestinal e consequentemente afetando na imunidade homeostatica (BECATTINI et
al., 2016).

Em contrapartida, os acidos graxos dietéticos — ingeridos na alimentacdo
através de gorduras mono e poliinsaturadas — oferecem beneficios a comunidade
microbiana intestinal, podendo atuar como fator de favorecimento a diversidade de
microrganismos eubi6ticos tendo em vista seu fornecimento, através do metabolismo
intestinal, de substrato para o metabolismo microbiano (MIYAMOTO et al., 2019).
Nesse contexto, a populacdo microbiana intestinal exerce funcdo primordial na
sintese e metabolizacdo dos acidos graxos metabdlitos e dietéticos, além de outros
componentes, e em um estado eubibtico (ou seja, de equilibrio harmbnico para as
espécies envolvidas), ha uma funcionalidade para o sistema imunol6gico humano
(ALVARENGA et al., 2024).

1.3.1 Acidos Graxos dietéticos

Os acidos graxos compreendem uma porcdo da estrutura dos lipidios
composta por acidos carboxilicos com cadeias de hidrocarbonetos. De acordo com
suas estruturas, os acidos graxos podem ser classificados como saturados,
monoinsaturados e poliinsaturados, e diferenciam-se conforme a posicdo e
guantidade de suas insaturagdes (ALMEIDA et al., 2024).

Para o ser humano, estes acidos graxos poliinsaturados, que podem ser
classificados como 6mega-3 ou 6mega-6 (Figura 4), sado considerados essenciais, ou
seja, ndo sao sintetizados originalmente no organismo, sendo necessaria a ingestao.
No organismo humano, os acidos graxos 6mega-3 exercem funcédo importante para o
cérebro e a retina (DE CARVALHO E CARAMUJO, 2018), além do acido docosa-
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hexaenoico (DHA) relacionar-se com a acdo anti-inflamatéria (Marcheselli et al.,
2003).

. Acido Linoléico — Omega 6

Ilr.I" nu e
A—W——HL O0OH

T .
Acido Linolénico - Omega 3

Figura 4. Diferenciacdo das estruturas dos &cidos linoleico (émega 6) e linolénico (mega 3).
Adaptado de Aguiar Neto, 2018.

Existe uma relacdo denominada proporcdo de O6mega-3/6mega-6, que é
sugerida por alguns estudos e que, teoricamente, o consumo deveria respeitar
proporcdo 1:1 mas, contemporaneamente — devido ao alto consumo global e
desenfreado de industrializados e fast-food —, h4 uma proporc¢éo 1:20. O alto consumo
de &cido araquidbnico, este um 6mega-6, gera impactos negativos a saude
imunolégica e cerebral (KOUSPAROU et al., 2023).

Estudos de Ramos-Romero et al. (2017) demonstraram uma relagéo entre o
consumo de &cido graxo 6mega-3 e efeitos anti-obesogénicos (em ambiente proé-
inflamatério e em individuos néo eutroéficos), além de uma reducéo na inflamacéo de

baixo grau relacionada a obesidade (Flock, 2013).

Os principais acidos graxos presentes na alimentacdo e suplementacéo
humana sao o acido linolénico, &cido linoleico e acido oleico, e podem, neste ultimo
contexto, oferecer beneficios a saude quando administrados corretamente. O acido
oleico (OA), presente no azeite de oliva em quantidade significativa, € um acido graxo
monoinsaturado 6mega-9. E componente, inclusive, das membranas celulares e na
alimentacdo humana foi reconhecido como uma biomolécula nutracéutica eficaz,
estudos observaram uma diminuicdo de OA no cérebro de pessoas depressivas e
com doenca de Alzheimer (SANTA-MARIA et al. 2023). Acido nervonico, também

Omega-9, associa-se com a biossintese de mielina (DELGADO et al., 2017).
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Enquanto isso, na classificacdo de acido graxo 6mega-6, tem-se o &cido
linoleico e o &cido linoleico conjugado (CLA), este ultimo que compreende isdmeros
do acido linoleico de posicdo e geométricos. Um estudo de Hamilton e Klett (2021)
estabelece uma relacdo entre consumo dietético de acido linoleico e seu impacto
relativo na sensibilidade e secre¢do da insulina, mas o estudo também ressalta que
os impactos deste consumo sdo diferentes em cada individuo, tendo em vista os

fatores genéticos, metabdlicos e outras variaveis.

O acido alfa-linolénico, um acido graxo 6mega-3, é convertido em DHA e,
posteriormente, é transportado para o sangue ligado a albumina sérica. O DHA pode
ser originado no organismo através do figado (DE CARVALHO E CARAMUJO, 2018).
O acido eicosapentaendico (EPA), também classificado como 6mega-3, € encontrado
em altas concentragdes (0,7%) na gema de ovo (KOUSPAROU et al., 2023). O &cido
alfa-linolénico, por exemplo, estd presente nas espécies vegetais hortalicas com

folhas verde-escuras (Martin et al., 2006).

As fontes alimentares mais conhecidas de 6mega-3 sao 0s peixes oleosos de
agua fria (KOUSPAROU et al., 2023), e um estudo de Scherr et al. (2014) que
comparou as diferentes concentracdes deste acido graxo poliinsaturado e do 6mega-
6 entre esses animais evidencia que a pescadinha apresenta maior concentracao

tecidual do 6mega-3.

Estudos epidemiologicos apontam que a dieta mediterranea — conhecida pela
utilizacdo de azeite de oliva, consumo de peixes, cereais, frutas, verduras, legumes,
ovos, baixo consumo de carne vermelha e acucares — oferece um perfil de gorduras
mono e poliinsaturadas ao consumidor, influenciando positivamente nos beneficios
cardiovasculares (ESTRUCH e CAMAFORT, 2015). Em contrapartida, a alimentacao
ocidental possui indice elevado do consumo de acidos graxos 6mega-6, e baixo
consumo de dmega-3 — ou seja, a proporcdo de 6mega-6/6mega-3 esta elevada —,
havendo relagéo direta na patogénese de doencas cardiovasculares (SIMOPOULOS,
2009).

1.4 Doencga cardiovascular e microbiota intestinal

A complexidade dos estudos sobre o0 eixo intestino-coracdo vem sendo
amplamente explorada nos ultimos anos, com evidéncias cientificas importantes

sendo produzidas. As doencas cardiovasculares (DCV) afetam o aparelho circulatorio
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de grande parte da populacdo mundial e, no Brasil, sdo lideres de mortalidade
segundo dados do ano de 2021 publicados pela Sociedade Brasileira de Cardiologia
(SBC). Estas doencas podem ser classificadas como aterosclerose, hipertenséo e
insuficiéncia cardiaca (RASHID et al., 2023) e sédo conhecidos alguns fatores de risco
importantes para seu desenvolvimento ou agravamento, tais como dislipidemia,
hipertensdo, obesidade, sedentarismo, diabetes, tabagismo e historico familiar de
DCV (PRECOMA et al, 2019). Com este cenario, estudos que relacionam a microbiota
intestinal e seu impacto benéfico ou maléfico na protecdo contra DCV tém sido
amplamente explorados nas ultimas décadas (WANG e ZHAO, 2018; VERHAAR et
al., 2020; ZHEN et al., 2023).

Segundo o estudo de Yang et al. (2015), a diversidade da populagéao
microbiana em individuos hipertensos foi observada alterada em relacdo a individuos
normotensos, com uma diminuicédo de fermentadores dos AGCC acetato e butirato e,
para além disso, as Bifidobactérias foram diminuidas na hipertensao e caracterizaram
um contexto de disbiose. Os AGCC, produtos do metabolismo bacteriano intestinal,
possuem papel significativo na regulacdo direta da pressédo arterial — e sendo
conhecido que a hipertenséo arterial € o fator de risco modificavel mais importante
para as doencas cardiovasculares (VERHAAR et al., 2020), tem-se uma relacao
importante. Outro estudo também mostrou aumento da abundancia da razéo
Firmicutes/Bacteroides, que estaria envolvida na infusdo de Angiotensina I/ N-6xido
de trimetilamina (TMAQO) associada ao aumento da pressédo arterial (TANG et al.,
2017).

A imagem abaixo (Figura 5) evidencia, de forma ilustrada, as contribuigcbes
metabdlicas da microbiota intestinal para a saude e doenca cardiovascular, com
efeitos independentes do metabolismo microbiano — que ocorrem através da
permeabilidade intestinal aumentada — e efeitos dependentes do metabolismo
microbiano, como a formacgéo de AGCC, acidos biliares secundarios e a trimetilamina
(TMA).
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Figura 5. Contribuicbes metabdlicas da microbiota intestinal para a saude e doenga
cardiovascular. Fonte: Adaptado de W.H. Tang et al., 2019. Journal of the American College

of Cardiology.

O TMAO se origina a partir da trimetilamina (TMA), um metabdlito téxico
produzido pela microbiota intestinal por meio do metabolismo bacteriano de aminas
quaternarias como betaina, L-carnitina e fosfatidilcolina. Ap6s a absor¢éo, o TMA é
convertido em TMAO pelas enzimas flavina monooxigenase do figado, e entdo os
niveis séricos de TMAO sao aumentados (ZHEN et al., 2023). Niveis elevados de
TMAO no sangue foram associados a desfechos cardiovasculares adversos em
estudos clinicos, ja que o mesmo favorece a formacdo de trombos, a inflamacéao
vascular, a insuficiéncia cardiaca e formacao de placas ateroscleréticas, ou seja, a
aterosclerose (WITKOWSKI et al., 2020).

Além disso, uma revisdo da literatura demonstrou que pacientes com
aterosclerose coronéaria ttm uma abundancia aumentada de Streptococcus, Roche;
Ruminococcus; Clostridium, o que esta relacionado a gravidade da doenca (QIAN et
al., 2022). Essas bactérias estariam envolvidas na perturbacdo da atividade
metabdlica do acido biliar, promovendo um estado inflamatério ao desencadear as
redes de sinalizacdo do receptor farnesoide X (FXR) em enterdcitos e adipocitos,
levando assim a progressao da aterosclerose coronéria (WITKOWSKI et al., 2020;

20



QIAN et al., 2022). Também foi constatado que na aterosclerose h4 aumento da
abundancia de Lactobacillus e diminuigdo de Roseburiam, o que culmina em maior
producdo de TMAO (TANG et al., 2017).

Na insuficiéncia cardiaca, foi demonstrada uma abundéancia aumentada de
Candida; e uma abundéancia diminuida de Faecalibacterium no intestino, o que
implicaria em aumento da resposta inflamatoria, devido ao aumento da translocagao
bacteriana para a circulacdo sanguinea e aumento da endotoxina circulante (QIAN et
al., 2022). Além disso, o proprio débito cardiaco reduzido e o0 aumento da congestédo
sistémica podem causar isquemia e edema da mucosa intestinal, agravando a
situacao anterior e levando a insuficiéncia cardiaca (QIAN et al., 2022). O aumento
da abundancia de Escherichia coli, Klebsiella pneumonia e Streptococcus viridans
também pode ser observado na insuficiéncia cardiaca, associado ao aumento da
concentracao sérica de TMAO por meio da maior permeabilidade intestinal (TANG et
al., 2017). O aumento de TMAO na circulacdo estaria envolvido na remodelacédo do
ventriculo direito por meio de processos inflamatorios, levando a um mau prognostico
para o paciente (TANG et al., 2017). Em um estudo conduzido na ltalia e publicado
no JACC Heart Failure, também foram comparadas a microbiota intestinal de
pacientes com insuficiéncia cardiaca crbnica e saudaveis, sendo que 0s primeiros
possuiam maior quantidade de bactérias patogénicas das espécies Campylobacter,
Shigella, Salmonella e Yersinia com diferenciacdes de fungos em comparagcao aos
individuos saudaveis (LIM, G., Nat Rev Cardiol, 2016).

Por fim, no contexto de disbiose intestinal & notavel a producdo de toxinas
inflamatorias, tais como o TMAO, como ja citado, e lipopolissacarideos (LPS). Tais
toxinas sdo significativamente inflamatérias, sendo translocadas para a circulacéo
sisttmica, no contexto de permeabilidade intestinal aumentada e também
contribuindo para o aumento do risco de DCV (WANG e ZHAO, 2018; VERHAAR et
al., 2020; ALVARENGA et al., 2024). O LPS originario de bactérias Gram-negativas,
pode entrar na circulacdo do hospedeiro, sendo entdo reconhecido principalmente
pelo receptor Toll-like na superficie das células imunes (HUG et al., 2018). Este fato
induz entdo a liberagdo de citocinas pro-inflamatérias que levam a um estado pro-
inflamatorio no hospedeiro (HUG et al., 2018). Foi evidenciado, deste contexto, que

as concentracdes circulantes de LPS foram preditoras de eventos cardiacos adversos
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importantes em uma coorte de pacientes com fibrilagcdo atrial, 0 que sugere que a

translocacao de LPS pode levar as complicacdes de DCV (PASTORI et al, 2017).
2. Justificativa

As doencas crbnicas nao transmissiveis (DCNT), em especial as DCV, afetam a
populacdo mundial em larga escala e sua epidemiologia aponta um aumento de casos
nos ultimos anos e tendéncia de continuidade deste cenério. Com isso, a ciéncia tem
se debrugado no avanco da prevencao e tratamentos voltados a este contexto, sendo

a microbiota intestinal um campo de estudo rico para novos avancos.

A populagdo microbiana intestinal — bactérias, virus, protozoarios, fungos e
arqueias —, possui atividade metabolica que oferece metabdlitos importantes a saude
cardiovascular, sendo que a dieta € um dos fatores principais relacionados a

modulacdo da microbiota intestinal.

Nesse contexto, a atuacdo dos acidos graxos na saude cardiovascular € um
campo de pesquisa classico, sendo que estudos sobre o papel desses acidos graxos
na saude intestinal estdo em desenvolvimento, sendo um campo ainda mais rico para
exploracdo cientifica. Assim, esta revisdo bibliografica visa relacionar os é&cidos
graxos consumidos via alimentacdo e seu impacto na composicdo da microbiota
intestinal associada as DCV. Acredita-se que esta exploracdo seja importante tanto
para o campo académico quanto para a area clinica da nutricdo, auxiliando assim na

prevencao e tratamento das DCV por meio de estratégias nutricionais eficazes.

3. Objetivo Geral

Discutir sobre a influéncia dos acidos graxos dietéticos na microbiota intestinal no

contexto das doencas cardiovasculares.
3.1 Objetivos Especificos

e Descrever sobre a influéncia da qualidade dos acidos graxos
provenientes da dieta na microbiota intestinal no contexto das doencas

cardiovasculares;
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e Descrever sobre a influéncia da quantidade de A&cidos graxos
provenientes da dieta na microbiota intestinal no contexto das doencas
cardiovasculares;

e Descrever 0os mecanismos de protecdo e degradacao do ecossistema
microbiano intestinal dos &cidos graxos consumidos na dieta e sua
relacdo com o desenvolvimento ou protecdo sobre as doencas

cardiovasculares.
4. Metodologia

Trata-se de um estudo de revisdo de literatura, desenvolvida a partir de seis
etapas: 1) identificacdo do tema e questdo de pesquisa; 2) criacdo de critérios de
inclusdo e excluséo; 3) definicdo das informacgbes a serem extraidas dos estudos; 4)
avaliacdo dos estudos incluidos; 5) interpretacdo dos resultados e 6) sintese do

conhecimento.

Primeiramente definiu-se a questdo de pesquisa — como 0s acidos graxos
influenciam na microbiota e, consequentemente, os impactos cardiovasculares — e,
em seguida, foram criados critérios para utilizacéo dos artigos. Os critérios de inclusao
definidos foram estudos publicados na forma de artigos cientificos eletrénicos,
disponiveis na integra, que englobam estudos clinicos controlados, randomizados
(ECR) ou nao, nos idiomas portugués e inglés. O recorte temporal abrange
publicacdes indexadas nos ultimos 10 anos, no periodo entre 2014 e agosto de 2024,
com o objetivo de evidenciar as publicacdes mais recentes sobre o tema proposto.
Enquanto os critérios de exclusdo compreendem artigos de revisao, duplicados, que

nao estavam disponiveis por completo ou que ndo atendiam ao objetivo desta revisao.

A partir deste processo, foi realizada a busca nas bases de dados MEDLINE
(Medical Literature Analysis and Retrieval System Online) via PubMed (National
Library of Medicine), SciELO (Scientific Electronic Library Online) e LILACS (Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) via BVS (Biblioteca Virtual em
Saude). Os vocabularios controlados e ndo controlados utilizados na estratégia de
busca foram consultados através das plataformas MeSH (Medical Subject Hedings) e
DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude), sendo eles: “Doengas cardiovasculares”,

LE N1

“microbiota intestinal”, “acidos graxos”, “émega 3”, dmega 6”, "PUFA” e “MUFA”; e em

” ”

inglés “Cardiovascular diseases”, “gut microbiota”, “fatty acids”, “omega 3”, omega 6”,
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‘PUFA” and “MUFA”. Os descritores foram associados através dos operadores OR e

AND. Esta estratégia foi adaptada para cada base de dados.

Os artigos foram triados primeiramente pela leitura do titulo e resumo. A medida
gue se enquadravam nos critérios de inclusdo e exclusao, era realizada a sua leitura
completa. As principais informacgfes dos artigos foram extraidas e organizadas em
tabela criada com os seguintes dados: nome do primeiro autor, ano de publicacao,
tamanho da amostra, tipo de intervencdo, tempo de intervencdo e principais
resultados. Em seguida, realizou-se uma avaliacao critica dos estudos quanto aos
objetivos determinados nesta pesquisa, interpretacdo das evidéncias encontradas
frente ao referencial tedrico e, por fim, a reviséo foi relatada de forma discorrida por

meio de uma sintese do conhecimento e apresentacdo de tabelas.

5. Resultados

A busca nas bases de dados escolhidas resultou em 51 artigos publicados no
PubMed, 2 no SciELO e 26 no LILACS, totalizando 79 estudos. Apés a realizacédo da
etapa de triagem, 8 artigos foram lidos na integra e, assim, incluidos na revisdo. A

figura 5 mostra os detalhes da selecéo das publicacdes.
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Figura 6. Fluxograma de identificagéo dos artigos encontrados nas bases de dados.

Foram encontrados artigos de regides distintas do mundo, sendo Estados
Unidos (n=1), Reino Unido (n=1), Italia(n=1), Espanha (n=1), Alemanha ( n
=1),China(n=1)e Noruega ( n =2). Os estudos foram divididos entre ensaio
clinico controlado, duplo-cego (COMPANYS et al., 2022; ROESSLER et al., 2024),
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randomizados com periodo crossover (TINDALL et al., 2019) e estudo clinico ndo
controlado (VIJAY et al., 2020).

Quanto ao numero amostral, este variou entre 17 (TELLE-HANSEN et al.,
2022) e 484 individuos (AWOYEMI et al., 2019), sendo que as populagdes estudadas
envolveram adultos saudaveis (VIJAY et al., 2020; WAN et al., 2019; H. TELLE-
HANSEN et al.,, 2022); com sobrepeso ou obesidade (TINDALL et al.,, 2019;
COMPANYS et al., 2022); com colesterol sérico elevado (ROESSLER et al., 2024); e
com alto risco cardiovascular (VETRANI et al., 2020). Por fim, somente um unico

estudo avaliou idosos com alto risco cardiovascular (AWOYEMI et al., 2019).

A intervencdo dietética se deu por duas maneiras, a primeira foi por meio de
modificacao dos teores e qualidade de acidos graxos na dieta (TINDALL et al., 2019;
WAN et al., 2019; VETRANI et al.,, 2020; H. TELLE-HANSEN et al., 2022;
COMPANYS et al.,, 2022); e o segundo modo de intervencdo foi por meio de
suplementacdo em capsula de propionato (ROESSLER et al., 2024) e 6mega-3
(AWOYEMI et al.,, 2019; VIJAY et al., 2020). O uUnico estudo que investigou a
suplementacao de 6mega-3 juntamente com a intervencao nutricional foi de Awoyemi
etal. (2019). Em relac&o ao periodo total dos estudos, foi observada grande variedade

temporal, entre trés dias a trinta e seis meses.

Em relacdo aos resultados obtidos, foi possivel observar que tanto a
modificacdo da qualidade e teor de acidos graxos na dieta quanto as suplementaces
por meio de capsulas levaram a modulacdo da microbiota intestinal, assim como
alteracdo do perfil lipidico, presséo arterial, indices glicémicos, e marcadores
inflamatoérios. No entanto, alguns estudos ndo observaram modificagbes em relacdo
a a e B-diversidade e abundancia relativa das bactérias presentes no intestino. Na
Tabela 1 estdo expostos mais detalhadamente os estudos sobre a influéncia dos

acidos graxos na microbiota intestinal e no risco cardiovascular.
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Tabela 1. Estudos em humanos sobre a Influéncia dos Acidos Graxos na Microbiota Intestinal e no Risco Cardiovascular.

. Tipo de estudo
Referéncia

Tamanho

da amostra

Intervencao

Periodo

Resultados

Estudo clinico
controlado e
randomizado
com periodo

crossover

Tindall et
al., 2019

42 adultos
com
sobrepeso e
obesidade

Dieta de entrada: Dieta
ocidental padréo
Intervencgdes: Dieta de
nozes, dieta de acidos
graxos de nozes (dieta de
acido oleico)

Dieta de entrada: 2
semanas
Intervengdes: 6 semanas
(com periodo washout*
entre cada dieta)
*Periodo de washout
inespecifico

< o e B-diversidade

< Abundancia relativa de Bacteroidetes, Firmicutes
ou Proteobacteria

Dieta de nozes vs Dieta ocidental padréo

1 Eubacterium eligens (Bacilota),
LachnospiraceaeUCGO001 e Lachnospiraceae
UCGO004

Dieta de acido oleico vs Dieta ocidental padréo

1 Roseburia e Eubacterium eligens

Dieta de acido oleico vs Dieta ocidental padréo

1 ClostridialesvadinBB60group

Dieta de nozes vs Dieta de acido oleico

1 Roseburia, DefluviitaleaceaeUCG_011
Defluviitaleaceae, Ruminiclostridium,
ClostridialesvainBB60group

Dieta de nozes vs Dieta de acido oleico

1 Faecalibacterium, Angelakisella, Gordonibacter
1 Abundancia relativa de Eubacterium eligens e
Lachnospiraceae na dieta de nozes foi inversamente
associada com a MAP braquial, PA diastélica central
e MAP central

1 Abundancia relativa de Lachnospiraceae na dieta
com nozes foi inversamente associada com CT, ndo-
HDL

1 Abundancia relativa de Leuconostocaceae na dieta
com nozes foi positivamente associada com
mudancas na MAP braquial e central

< Correlagdes entre bactérias enriquecidas
seguindo a dieta de &cidos graxos de nozes ou dieta
de &cido oleico com fatores de risco de DCV

27



1 Abundancia relativa de Hungatella e Coprococcus
na dieta ocidental padrdo foi positivamente
associada a MAP central, proteina C-reativa e PA
sistélica central.

Dietas com baixo teor de
gordura (gordura 20%

Dietas com alto teor de gordura vs dietas com
baixo teor de gordura

| Proporg¢do de Firmicutes para Bacteroidetes

| Abundancia de Faecalibacterium e Blautia

Wan et al Ensaio 217 adultos energia), teor moderado 1 Alistipes e Bacteroides
2019 " randomizado e saudaveis (gordura 30% energia) e alto 6 meses 1 Proteina C-reativa (PCR)
controlado teor (gordura 40% energia), 1 Circulagéo de tromboxano B2
sendo a gordura proveniente Dieta com teor moderado de gordura
do 6leo de soja 1 Abundancia de Bacteroidetes
Dieta com baixo teor de gordura
1 Abundancia de Blautia e Faecalibacterium
Omega-3 e/ou aconselhamento dietético vs
Estudo clinico 484 idosos 2,4 g de 6mega 3 (35% EPA placebo
Awoyemiet  randomizado com alto e 20% DHA) e/ou | Niveis séricos de triglicerideos
al., 2019 controlado por risco de aconselhamento dietético; 36 meses < LBP ou CD14 solavel (marcador de ligagao ao
placebo DCV ou placebo LPS) entre nenhum grupo
Dieta rica em polifendis
78 adultos 1 Atopobium
. Ensaio clinico Dieta com polifendis, dieta | Eubacterium rectale-Blautia coccoides
Vetrani et . com alto L . . : N
randomizado : com acidos graxos 6mega-3 8 semanas Dieta rica em 6mega-3
al., 2020 risco de oY i .
controlado DCV ou combinacdo de ambos 1 Lachnospiraceae, Lactobacillus e
Ruminococcaceae em amostras fecais
1 Bifidobactérias (‘’Efeito bifidogénico’’)
Omega-3 em comparacéo a Inulina
< 0-e B-diversidade
.. Estudo clinico 500 mg de 6mega-3 vs 20 g 1 Coprococcus Spp . € Bacteroides spp.
Vijay et al., . 69 adultos L2 - . | Collinsella spp.
randomizado P de inulina na microbiota 6 semanas : X
2020 saudaveis 1 Isobutirato e isovalerato.

nao controlado

intestinal

Inulina em comparagio a Omega-3
1 Bifidobacterium e Lachnospiraceae
1 Butirato




Estudo clinico
randomizado

Consumo 50g/dia de frutos

Frutos do mar enriquecidos vs Placebo
1 Lachnospiraceae, Ruminiclostridium,

Companys duplo-cego, 120 adultos  do mar e?rlqu30|d<|)s com B. Ruminococcaceae UCG-014, Enterobacter e
etal., 2022 paralelo e com animais subsp. actis e 12 semanas Veillonella parvula
B obesidade o0mega-3 (EPA e DHA) ou . LA -
controlado por =0a/dia de placebo | Indices glicémicos (insulina e HOMA-IR)
placebo 9 P | Pressdo de pulso
. . x 1 Lachnospiraceae sdo relacionados inversamente
T Dietas com insercéo de M
H. Telle- Ensaio clinico 17 adultos 4cidos araxos saturados e aos niveis de colesterol total
Hansen et randomizado e P 105 g - 3 dias Ingestdo de PUFAs vs. SFA
saudaveis acidos graxos poli- o ) .
al., 2022 controlado . 1 Bifidobacterium spp. e Lachnospiraceae
insaturados . ) :
1 Nivel relativo de butirato
Ensaio clinico 55 Proplo_nat_o vs,plagel_ao . .
N Lo | Triacilglicerdis distintos, glicerofosfolipidios,
monocéntrico, individuos . - A I
Roessler et duplo-cego com 500 mg de propionato ou acn,io.araqt.u.donlco.e um dla.cngll.cerol.. 3
NN placebo duas vezes ao dia, 8 semanas 1 Acido biliar conjugado primario, acido biliar
al., 2024 randomizado e colesterol - R S -~ .
e diariamente desoxicolico secundério, &cido biliar conjugado
controlado por sérico AT . e L
secundario, &cido glicoquenodesoxicolico e acido
placebo elevado

glicoursodesoxicélico

Abreviagdes: MAP: presséo arterial média, PA: pressao arterial, CT: colesterol total, HDL: lipoproteina de alta densidade, DCV: doenga cardiovascular, EPA: &cido graxo
eicosapentaenoico, DHA: 4cido docosa-hexaenoico, HOMA IR: avaliacdo do modelo homeostatico, LBP: proteina de ligacdo ao LPS, LPS: lipopolissacarideos, CD14: cluster
de diferenciacéo 14; PUFA: 4cido graxo poliinsaturado, SFA: acido graxo saturado, PCR: proteina C-reativa, «»: ndo houve diferenca, 1: aumento, |: diminuigdo.
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6. Discusséao

Conforme os resultados apresentados nesta reviséo, ha evidéncias de que 0s
acidos graxos dietéticos exercem influéncia na saude cardiovascular, por meio da

modulacdo da microbiota intestinal e seus metabalitos.

De acordo com os resultados dos estudos apresentados, nota-se um efeito
bifidogénico, ou seja, aumento das Bifidobactérias em uma dieta rica em 6mega-3
(VETRANI et al., 2020; H. TELLE-HANSEN et al., 2022). S&do conhecidos os inUmeros
beneficios que uma proporcdo adequada de Bifidobactérias no ambiente intestinal
oferece a saude, atuando, inclusive, como um eficiente probi6tico, com importante
acdo anti-inflamatdria no intestino, devido a um aumento de leucécitos nédo classicos
gerados pela acdo de Bifidobactérias (HENDRIK et al., 2021), melhora da tolerancia
a glicose e reducdo do acumulo de gordura corporal, através do aumento dos AGCC
intestinais via receptor acoplado a proteina G (BABA et al., 2024). Em relagédo ao
metabolismo da glicose, as bactérias Streptococcaceae, Akkermansiaceae,
Rickenellaceae, Enterobacteriaceae, Oscillospiraceae, Veillonellaceae,
Enterobacterales_uc e Fusobacteriaceae também podem aumentar a secrecdo de
incretinas, como os peptideos semelhantes ao glucagon 1 e 2 (GLP-1 e GLP-2)
(Hernandez-Montoliu et al., 2023). Em Zhu et al., (2020), foi demonstrado que o
microbioma intestinal desempenha impacto importante no metabolismo de glicose,
através da modulacédo induzida pelo microbioma a inibicdo de enzimas que degradam

incretinas, como é o caso do inibidor da dipeptidil peptidase-4, melhorando a

tolerancia a glicose.

Além disso, a ingestdo do propionato, um AGCC, também demonstrou ter um
importante no aumento de acidos biliares circulatérios, como o acido biliar
glicoquenodesoxicolico (GCDCA), e consequente reducao do colesterol (Roessler et
al., 2024). Sabe-se que uma baixa secrecao de acidos biliares circulatorios, tais como
GCDCA, influencia em um contexto de doenca arterial coronaria, devido a eliminacao
diminuida do excesso de colesterol apés a conversdao em acidos biliares
(GROSSKOPF G. et al., 2011). Estudos importantes demonstraram que a microbiota
intestinal desempenha funcdo fundamental na metabolizacdo homeostatica dos
acidos biliares, como é o caso da hidrolase de sais biliares (BSH), enzima presente
em bactérias Lactobacillus, Bifidobacterium, Enterococcus, Clostridium spp. e
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Bacteroides spp., crucial na desconjugacéo e desidroxilacdo de tais acidos (YU et al.,
2019).

Adicionalmente, as suplementac¢des de propionato, EPA e DHA foram efetivas
na diminuicdo dos niveis séricos de triglicerideos distintos, ja que o0 propionato
suplementado foi relacionado a reducdo do colesterol de lipoproteina de baixa
densidade (LDL-C) através da realizacdo da analise de correlacdo de Pearson
(ROESSLER et al., 2024; AWOYEMI et al., 2019). De acordo com Roessler et al.
(2024), esta alteracao pode se dar por meio do aumento da producao de metabdlitos

biliares por parte da microbiota intestinal, estimulados pelo propionato suplementado.

7

Um &cido conhecido, o acido linoleico, € metabolizado pelas bactérias
intestinais e gera um conjugado isomérico, e este possui carater de melhora a
resisténcia a insulina e diminuicdo da aterosclerose no hospedeiro através da acao
de um receptor gama-ativado (Schoeler M. e Caesar R., 2019). Estudos em
camundongos demonstraram que Bifidobactérias diminuiram os niveis de
triglicerideos circulantes e LDL, aumentando também os niveis de HDL através da
inibicdo da sintese de colesterol e aumentando a eliminacéo do colesterol pelas fezes
(AN et al., 2011).

Enquanto isso, o consumo excessivo de SFA influencia em um contexto
cardiovascular importante, tendo em vista o consequente aumento de colesterois
circulantes LDL e HDL, através da diminuicdo da depuracdo hepatica de LDL e
aumento, inclusive, de LDL secundéario. Também gera-se uma diminuicdo de
receptores hepaticos deste colesterol (FEINGOLD K, et al., 2024). Portanto, este
consumo excessivo de SFA favorece as formagfes de placas ateroscleréticas, como

citado anteriormente nesta revisao.

Segundo estudo de VIJAY et al. (2020), a administracdo de 500 mg 6mega-3
em comparacgdo com inulina resultou na diminuicdo de Collinsella spp, associada ao
contexto de esteatose hepatica, e aumento de isobutirato e isovalerato. Estes dois
ultimos sdo metabdlitos de acidos graxos de cadeia ramificada (BCFA). Neste estudo
foi levantada a possibilidade do émega-3 dietético ser considerado um prebidtico,

tendo em vista seu efeito nos metabdlitos da fermentacdo microbiana.

Em M. TINDALL et al. (2019), observamos um aumento na abundéancia relativa

de bactérias da familia Lachnospiraceae na dieta com nozes, a qual fornecia as nozes

31



integrais (composta por fibras, compostos bioativos e &cidos graxos), sendo
inversamente associada ao colesterol total e ao ndo HDL, bem como nas bactérias
benéficas Eubacterium eligens, do filo Firmicutes, em relacdo a dieta ocidental
padrdo. Bactérias intestinais — como Gordonibacter — metabolizam um composto
presente nas nozes, o elagitanino, formando o metabdlito urolitina, que pode oferecer

beneficios cardiovasculares (TINDALL et al., 2019).

Mais ainda, marcadores inflamatérios como a proteina C-reativa e tromboxano
B2, este ultimo sendo um importante agregador plaquetario, foram aumentados em
dietas com alto teor de gordura em comparacao a dietas com baixo teor de gordura,
como evidenciado em WAN et al. (2019), além da diminuicdo da proporcédo de
Firmicutes para Bacteroidetes. A diminuigdo na abundancia de Faecalibacterium e
Blautia, também observadas no estudo, é prejudicial para a saude do hospedeiro, ja
gue a primeira desempenha papel anti-inflamatoério importante, enquanto Blautia foi
observada reduzida em pacientes com diabetes tipo 2. Esse contexto foi observado
devido ao desequilibrio microbiano intestinal que uma dieta excessiva em gordura
pode oferecer ao ambiente intestinal, tendo em vista que bactérias fermentadoras de
carboidratos sdo presentes em maior abundéancia e diminuem em dieta rica em
gordura, representando papel metabdlico importante ao hospedeiro (WAN et al.,
2019).

Por fim, é possivel observar que os estudos evidenciam associacdo entre as
doencas cardiovasculares e o desequilibrio da microbiota intestinal por meio do
consumo excessivo de &cidos graxos dietéticos. Além disso, deve-se levar em
consideracao a qualidade dos acidos graxos presentes na dieta, dando preferéncia
aos MUFAs e PUFAs em detrimento dos acidos graxos saturados e trans. Estes
resultados impactam na nutricdo de modo a elucidar como o perfil bacteriano intestinal
€ imprescindivel para um incremento na qualidade de indicadores de salde
individuais, podendo contribuir assim para o desenvolvimento de estratégias néo-
medicamentosas, por meio da nutricdo, a fim de prevenir e tratar as doencas

cardiovasculares.

7. Concluséo
Conclui-se por meio desta revisédo da literatura que os acidos graxos dietéticos podem

modular a microbiota intestinal, além de influenciar os biomarcadores relacionados a

doencas cardiovasculares pelo eixo intestino-coragao. Sendo que tanto a proporgao
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guanto o perfil qualitativo dos acidos graxos sao importantes na modulacdo da
microbiota. SFA presentes abundantemente em dietas ocidentais, podem oferecer

prejuizos a saude quando associados a um consumo excessivo.

Enquanto isso, os MUFAs e PUFAs apresentam carater protetor em relagédo ao risco
de doencas cardiovasculares, por meio da manutencéo da eubiose intestinal, o que
diminui bactérias com carater potencialmente inflamatério, além de modular

metabdlitos gerados, como os sais biliares gerados pelo metabolismo bacteriano.
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