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RESUMO

A microbiota pulmonar apresenta microrganismos que colaboram na modulagdo do sistema imunologico, e
estudos demonstram que existe uma possivel associagdo com a microbiota intestinal no controle ou indugao
das doencas pulmonares. O presente estudo teve como objetivos compreender se a microbiota pulmonar
apresenta relacdo imunomoduladora reciproca com a microbiota gastrointestinal e estabelecer a relacao da
microbiota pulmonar com doencas pulmonares recorrentes. Trata-se de uma reviséo integrativa, orientada
pelas etapas do fluxograma PRISMA, busca de artigos cientificos realizada nas bases de dados Scielo,
LILACS, American Society of Microbiology, PubMed, Portal Capes, Biblioteca Nacional de teses e
dissertacbes, Portal capes, Biblioteca digital mundial publicados nos anos de 2014-2020, nas linguas
espanhola, inglesa e portuguesa. Houve utilizacdo de critérios de inclusédo e exclusédo e categorizacdo dos
artigos em niveis de evidéncia. A revisado foi constituida por sete artigos, sendo cinco de coorte prospectivo,
um caso-controle prospectivo e um prospectivo transversal. Os estudos analisados ndo relatam reciprocidade
imunomoduladora entre microbiota intestinal e microbiota pulmonar, no entanto demonstram relagédo
imunomoduladora entre a microflora intestinal e o aparecimento de doenc¢as pulmonares, quando ha condigcéo
de disbiose entre os microrganismos da comunidade microbiana intestinal. Dessa forma, h& necessidade de
novas pesquisas sobre a reciprocidade da microbiota pulmonar com a microbiota intestinal em humanos e
sua relagdo com doencas que ocorrem no trato respiratorio inferior.

PALAVRAS-CHAVES: Microrganismos; Pulm&o; Sistema Imunolégico.
1 INTRODUCAO

O sistema respiratério € formado pelas cavidades nasais, cavidades orais até os
alvéolos presentes nos pulmdes (BASSIS et al., 2015). Apresenta uma diversidade de
microrganismos ndo patogénicos, como bactérias, fungos e virus, compondo o seu
microbioma (COSTA et al., 2018). Acreditava-se que apenas o trato respiratério superior
apresentava bactérias, mas a partir de estudos recentes foram encontrados em pessoas
saudaveis espécies bacterianas no liquido broncoalveolar e no restante do trato respiratorio
inferior. De acordo com estudos de Bassis et al. (2015) os filos bacterianos mais comuns
identificados foram Bacteroidetes, Firmicutes e Proteobacteria, jA o0os géneros que
compdem mais comumente esse ecossistema sao Prevotella, Veillonella e Streptococcus.

A guantidade de bactérias comensais na microbiota pulmonar de cada individuo
varia, uma vez que depende tanto das pressdes seletivas internas quanto externas,
principalmente a partir de condicbes da primeira infancia, como o tipo de parto,
amamentacao, uso de antibidticos (HERBST et al., 2011; CAMPOS, 2018). A eficiéncia ou
deficiéncia desses fatores influenciaréo na forma como 0s microrganismos presentes na
microbiota pulmonar modulam o sistema imunologico nas préoximas faixas etarias (COSTA
et al., 2018; HERBST et al., 2011).

Certos microrganismos presentes no microbioma pulmonar, principalmente as
bactérias parecem ter influéncia na modulacdo do sistema imunoldgico, tanto na imunidade
inata quanto na adaptativa, ajudando a manter um estado de homeostasia do trato
respiratério, mas também auxiliando no combate e regulacdo de patologias pulmonares,
como asma, fibrose cistica, doencas intersticiais, doenca pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC) e tuberculose pulmonar, causadas por fatores intrinsecos e extrinsecos
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(COSTA et al., 2018; VENKATARAMAN et al., 2015). Acredita-se também que a microbiota
pulmonar se relaciona com a microbiota do trato gastrointestinal em mecanismos de defesa
do corpo, no entanto, estes mecanismos nao sao totalmente elucidados (COSTA et al.,
2018; HERBST et al., 2011).

Conhecer e entender a importancia dos microrganismos presentes na microbiota
pulmonar, sua atuagdo na defesa ou geracdo de doencas, bem como a relacdo de
imunomodulacéo da microbiota gastrointestinal sobre a microbiota pulmonar € fundamental
para estabelecer possiveis estratégias preventivas e para o desenvolvimento de novas
abordagens terapéuticas em relacdo a patologias de origem pulmonar ou gastrintestinal
(COSTA et al., 2018; HERBST et al., 2011).

Diante disso, a presente revisdo integrativa tem como intuito compreender se a
microbiota pulmonar apresenta acdo imunomoduladora reciproca com a microbiota
gastrointestinal e estabelecer sua relacdo com doencas pulmonares recorrentes. Além de
elencar os filos de microrganismos presentes nos varios nichos do trato respiratorio inferior,
avaliar a relacdo imunomoduladora reciproca entre a microbiota pulmonar e a microbiota
do trato gastrointestinal, e analisar a relacdo estabelecida entre a microbiota normal do
pulmdo e as doencas pulmonares mais recorrentes: asma, fibrose cistica, DPOC,
tuberculose pulmonar e doengas intersticiais.

2 MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa que teve como pergunta norteadora: as
microbiotas pulmonar e gastrointestinal apresentam relacdo imunomoduladora reciproca?
Para organizacdo na busca de trabalhos cientificos foram realizadas pesquisas
bibliograficas em bases de dados indexadas, como Scielo, LILACS, American Society of
Microbiology, PubMed, Portal Capes, Biblioteca Digital Mundial e Biblioteca Nacional de
Teses e Dissertacfes, além da busca manual de artigos. Para o levantamento dos artigos,
foi utilizado o fluxograma Prisma (MOHER et al., 2009) que se baseou na identificacéo,
selecédo, elegibilidade, e inclusdo, como forma de orientacdo para realizacdo do presente
trabalho.

Os descritores utilizados na busca dos artigos cientificos foram: “Sistema
Imunolégico” AND “Microbiota” AND “Pulmao”; “Microbiota” AND “Pulm&o”; “Sistema
Imunolégico” AND “Microbiota”; “Sistema Imunolégico” AND “Pulmao”; “Immune System”
AND “Microbiota” AND “Lung”; “Microbiota” AND “Lung”; “Immune System” AND
“Microbiota”; “Immune System” AND “Lung”; “Sistema Inmunoldgico” AND “Microbiota” AND
“‘Pulmén”; “Microbiota” AND “Pulmén”; “Sistema Inmunolégico" AND “Microbiota”; “Sistema
Inmunolégico” AND “Pulmoén”. Com a utilizagao destes descritores foi encontrado niumero
reduzido de trabalhos cientificos que colaboraram para responder a pergunta norteadora
da presente revisdo. Dessa forma, somado a eles, foram acrescentados os descritores
“Microbiota” AND “Pulmao” AND “Intestino”; “Microbiota” AND “Eixo intestino-pulméao”;
“Microbiota” AND “Lung” AND “Gut”; “Microbiota” AND "Intestine-Lung Axis”; “Microbiota”
AND “Pulmon” AND “Intestino”; “Eje Intestino-Pulmén”.

Foram utilizados como critérios de inclusédo trabalhos publicados entre os anos de
2014 a 2020 em lingua portuguesa, inglesa e espanhola; estudos de coorte, casos-controle,
prospectivos transversais e experimentais desenvolvidos com seres humanos. Foram
excluidos os artigos ndo relacionados com a pergunta norteadora; que envolvessem
estudos com animais ou fossem editoriais ou revisoes.

Os trabalhos incluidos foram categorizados em relacéo ao tipo de pesquisa e nivel
de evidéncia. Foram confeccionadas tabelas com informacdes de cada trabalho
selecionado, com o intuito de facilitar a melhor compreenséo das informacgdes presentes, e
utilizar o método de comparacéo entre eles para responder a pergunta norteadora.
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3 RESULTADOS E DISCUSSOES

Na presente revisao integrativa foram avaliados sete artigos que apresentaram todos
os critérios de inclusdo determinados na metodologia. Entre os artigos analisados, um deles
€ um estudo multicéntrico desenvolvido por varias clinicas do mesmo centro médico
(Dartmouth Hitchcock Medical Center); um dos estudo foi realizado no Central University
Hospital of Asturias, em Asturias-Espanha; outro no Rajan Babu Institute of Pulmonary
Medicine and Tuberculosis (RBIPMT), Delhi-india; um no Sechenov First Moscow State
Medical University, Trubetskaya, Moscow-Russia; outro no Beijing Chest Hospital, Capital
Medical University, China; um no Hunter Medical Research Institute (HMRI), New Castle,
Australia; e um como provavel sede, por néo ter sido descrito no periodico, o Chengdu
Public Health and Therapeutic Center, Chengdu, China.

Com relacao ao local onde os artigos selecionados foram publicados, cinco deles
sdo provenientes de jornais, sendo dois em jornais académicos, um deles voltado a area
de pediatria, um jornal relacionado a fisiologia dos seres vivos e um jornal referente a micro-
organismos maléficos e sua associacdo com o hospedeiro. O restante dos trabalhos foi
publicado em revistas cientificas, sendo uma voltada ao setor médico e a ciéncia, e outra
aos profissionais da saude.

Com relacdo aos tipos de delineamento de pesquisa dos estudos incluidos,
constatou-se cinco estudos do tipo coorte-prospectivo, um caso-controle prospectivo e um
prospectivo transversal. Em relagdo ao nivel de evidéncia dos trabalhos selecionados, a
classificacao foi determinada em nivel 4. Apds a tabulacdo dos dados foi possivel avaliar
aspectos determinados pelos objetivos e foi possivel também responder as perguntas
norteadoras.

As diversas microbiotas em nichos do corpo humano tém demonstrado grande
importancia para a protecdo contra microrganismos patogénicos, metabolismo de
substancias, absor¢éo de nutrientes, imunomodulagéo, entre outros. A determinagcéo dos
filos, géneros e até mesmo espécies residentes nas microbiotas é essencial para inferir
sobre processos metabdlicos que podem ocorrer naquele nicho especifico. Foram
reconhecidos como filos da microbiota pulmonar os Bacteroidetes, Firmicutes e
Proteobacteria em adultos considerados saudaveis (HILTY et al., 2010; CHARLSON et al.,
2011; ERB-DOWNWARD et al., 2011; HUANG et al., 2011; PRAGMAN et al., 2012; SEGAL
et al., 2013; SZE et al.,, 2012). Com relacdo aos géneros presentes neste microbiota
bacteriana prevaleceram o0s Streptococcus, Prevotella, Fusobacteria e Veillonella
(MARSLAND et al.,, 2014; ROGERS et al.,, 2014; CHOTIRMALL et al., 2017). Esta
microbiota apresenta alta diversidade, porém baixa quantidade de colénias. Entretanto,em
determinadas patologias esta diversidade pode decair, ocorrendo preponderéncia de
géneros sobre outros (WANG et al., 2016; SCALES, 2015; von MUTIUS, 2014). Além disso,
segundo os estudos de Bassis et al. (2015), a cavidade oral é o local de fornecimento
primario da microbiota pulmonar, sendo que para a constituicdo desta ultima depende-se
de trés condi¢des fundamentais, sendo elas a imigragao, eliminacéo e taxas de crescimento
relativos de seus integrantes. Apesar disso, considerando os dados trazidos pelos artigos
analisados, nao foi possivel determinar os filos de micro-organismos predominantes no trato
respiratério inferior, no entanto foram observados em varios trabalhos que existe relacao
entre os filos, géneros e espécies presentes no intestino e a evolucdo de doencas de
manifestacao respiratéria. Segundo Hoen et al. (2015), estudos realizados em bebés com
fibrose cistica nos primeiros meses de vida até os 34 meses revelaram a relagdo entre o
agravamento da doenca pulmonar e a constituicdo da microbiota intestinal, possivelmente
por conta da reducéo dos géneros bacterianos intestinais Parabacteroides, Bifidobacterium,
Bacteroides, sendo a reducdo populacional dos dois ultimos relacionada ao agravo da
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doenca. Segundo o mesmo estudo, além das criancas apresentarem reducdo no numero
de bactérias responsaveis por regular a atuacao do sistema imunolégico do intestino, houve
a predominancia de microrganismos patogénicos, como bactérias gram-negativas
presentes tanto no intestino quanto nos pulmdes. Os géneros Bifidobacterium e Bacteroides
estariam relacionados também com o aparecimento da asma (BJORKSTEN et al., 1999;
BJORKSTEN et al., 2001; KALLIOMAKI et al., 2001).

De acordo com Hevia et al. (2016), em individuos com asma alérgica, foram
observadas quantidades maiores dos géneros bacterianos Faecalibacterium e
Bifidobacterium, quando comparados ao grupo controle (ndo asmaticos). A espécie
Bifidobacterium adolescentis foi a predominante no primeiro grupo, sendo associada
negativamente com a duracdo dessa enfermidade e positivamente com a producédo de
imunoglobulina E (IgE), que esta estreitamente relacionada a hipersensibilidade tipo I. No
entanto, a sua quantidade é distinta na asma de curto e longo prazo, uma vez que as
bifidobactérias encontram-se em baixa quantidade em periodos longos da doenca. No
grupo controle outras espécies de bifidobactérias foram predominantes, como
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium breve e Bifidobacterium bifidum.

Alguns microrganismos da microbiota intestinal sdo responsaveis pela
metabolizacao de fibras ndo fermentesciveis, dando origem a compostos como os &cidos
graxos de cadeia curta (SCFAs), moléculas que atuam sobre linfécitos reguladores,
reduzindo a atuacao de linfocitos T, o que protegeria o intestino de um estado inflamatorio.
Entre os SCFAs estdo o acetato, o propionato e o butirato. Ivashkin et al. (2019) relataram
em seu trabalho com pacientes asmaticos que em individuos caracterizados com asma
alérgica (perfil 1, 59%), houve a reducdo no numero de microrganismos
aerobios/facultativos como Escherichia coli, Streptococcus e Staphylococcus, e também
diminuicdo na concentracdo de acetato, houve ainda aumento de propionato e butirato, com
acréscimo de géneros anaerobios estritos, como Bacteroides, Eubacteria, Fusobacteria,
Coprococcus, e também da flora patogénica. Em individuos com asma néo alérgica (perfil
2, 25%), houve reducédo na concentracdo de propionato, o que pode ser explicado pela
elevada absorcéo desse acido ou por uma provavel reducdo na atividade metabdlica dos
microrganismos da flora anaerdbica intestinal. Além disso, houve também a diminui¢do na
concentracdo do acetato, mas aumento de butirato. No terceiro e Ultimo grupo,
considerados como individuos saudaveis (perfil 3, 17%), constatou-se a reducdo na
concentracdo de acidos de quatro carbonos, ao passo que ocorreu a predominancia de
propionato e acetato. A elevacgéo desse Ultimo pode ter relacdo com a presenca aerdbica
de microrganismos dos géneros Enterobacter spp., Pseudomonas spp., Staphylococcus
spp., Citrobacter spp. e outros, sendo estes 0s representantes patogénicos presentes na
microflora intestinal.

Dietas suplementadas com fibras tém sido consideradas no tratamento de doencgas
respiratorias, pois parecem atuar na composicdo e funcdo da microbiota intestinal. De
acordo com McLoughlin et al. (2019), pacientes asmaticos apresentaram contencao de sua
patologia quando submetidos a nutricdo suplementada com inulina. A inulina € uma fibra
alimentar, pertencente ao grupo dos frutooligossacarideos, encontrada na natureza em
uma variedade de hortalicas, é considerada um prebiotico por estimular seletivamente a
proliferacdo ou atividade de bactérias benéficas desejaveis no intestino grosso (GIBSON;
ROBERFROID, 1995; ROBERFROID, 2007; MATTILA-SANDHOLM et al., 2002). No
estudo de McLoughlin et al. (2019) foram observados aumento dos SCFAs nas fezes, como
0 propionato e butirato; alteracdo positiva do volume expiratério forcado em um segundo
(FEV1), reducéo da quantidade de eosindfilos nos escarros, convergéncia positiva entre
butirato plasmatico e a expressdo de GRPA1 e GRPA43 em células monucleares do
sangue periférico (PMBCs); na expectoracdo houve reducdo da expressdo génica de
histona desacetilase 9 de expectoracédo (HDAC9), sendo sua expressao relacionada com a
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porcentagem de eosindfilos. Foi observado que a suplementacdo com inulina ou inulina
somada a probidticos permitiu o acréscimo de alguns microrganismos nessa microbiota,
como Anaerostipes (tratamento com inulina e inulina associada a probidtico) e
Bifidobacterium (tratamento com inulina somada com probiético). Também ocorreu o
acréscimo de B. adolescentis e B. longum, duas das trés significativas espécies de
Bifidobacterium presentes em humanos adultos. Apesar desse aumento, ocorreu a reducéo
de Roseburia e Erysipelotrichacea com tratamento apenas com inulina.

Segundo estudo de Hu et al. (2019), realizados em pacientes com tuberculose
pulmonar, apenas bactérias como Clostridium bolteae e Coprobacillus sp apresentaram-se
em numeros elevados no intestino, enquanto no grupo controle (individuos saudaveis)
houve o acréscimo de 23 espécies produtoras de SCFAs. Nos pacientes com tuberculose,
vias referentes a fermentagdo de SCFAs encontram-se consideravelmente reduzidas,
provavelmente pela menor quantidade de bactérias presentes no intestino, que geram
esses produtos. De acordo com 0os mesmos autores, microrganismos como Clostridium
bolteae e Coprobacillus podem apresentar distintos padrdoes de metabolismo de
carboidratos, devido a predilecéo alterada por esses compostos.

Considerando o estudo de Maji et al. (2017) em pacientes de diferentes grupos, todos
com tuberculose (sem tratamento, uma semana de tratamento, e um més de tratamento),
foi possivel comprovar a disbiose tanto funcional quanto filogenética da microbiota
intestinal, apresentando maior variedade entre individuos com essa doenca em
comparacdo aos controles saudaveis. Entretanto revelou-se que individuos com
tuberculose sem tratamento apresentaram elevacdo no nimero de bactérias sintetizadoras
de SCFAs, como os géneros Faecalibacterium (F. prausnitzii produtora de butirato),
Coprococcus, Pseudobutyrivibrio, Phascolactobacterium (como P. succinatutens produtora
de propionato). E importante considerar que durante o tratamento da doenca s&o utilizados
antibidticos que podem alterar a microbiota intestinal, por um longo periodo de tempo. No
mesmo estudo, nos individuos com tuberculose, constatou-se também a elevacdo no
namero de bactérias do género Bacterioides e a diminui¢do de outros dois géneros como
Bifidobacterium e Prevotella. Uma possivel justificativa para o0 aumento do metabolismo de
propionato e butirato seria por conta do aumento na producdo de enzimas da via do
succinato (REICHARDT, 2014) e da via da acetil coenzima A, considerada via principal das
bactérias intestinais para geragdo de butirato e propionato (VITAL, 2014).

De acordo com os estudos de Luo et al. (2017), em uma comparacado da
biodiversidade da microbiota intestinal realizada entre dois grupos de pacientes
com tuberculose, sendo um dos grupos classificado como tuberculose pela primeira vez e
o segundo como aqueles que apresentavam tuberculose recorrente, com individuos
controles saudaveis, foi observado que entre os dez filos mais preponderantes havia
ocorrido a reducdo nos grupos de individuos com tuberculose do filo Bacteroidetes,
considerado o mais prevalente da microbiota intestinal, que inclui microrganismos
comensais vantajosos. No entanto, entre esses dois grupos houve diferencas na
guantidade de alguns filos como Firmicutes, que se encontrou reduzido de forma moderada
nos individuos com tuberculose recorrente, mas com nenhuma mudanc¢a consideravel
naqueles com tuberculose infectados pela primeira vez. Ja o género Roseburia, incluida no
filo Firmicutes e principal produtora de SCFAs, esta consideravelmente reduzido naqueles
individuos com tuberculose infectados pela primeira vez.

Em seu trabalho com individuos portadores da tuberculose, Luo et al. (2017) relatam
gue o género bacteriano Prevotella encontrou-se diminuido nos dois grupos de individuos
com tuberculose (tuberculose primeira infeccdo e tuberculose recorrente), sendo este
género relacionado positivamente com as contagens de linfocitos T CD4+, células do
sistema imune adaptativo fundamentais para responsividade na inflamacdo, em pacientes
com tuberculose (primeira infeccdo) e negativamente nos individuos com tuberculose
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recorrente, no entanto o género Bacteroides ndo mostrou diferenca relevante entre esses
dois grupos. O género Lachnospira, também contido no filo Firmicutes, encontrou-se em
numero reduzido, e foi associado positivamente as contagens de linfocitos T CD4+ em
tuberculose “primeira infecgdo”, mas negativamente em tuberculose recorrente. Além disto,
nos estudos de Maji et al. (2017) pacientes com tuberculose sem tratamento apresentavam
em suas amostras de conteudo fecal a bactéria Mycobacterium tuberculosis, expondo que
a microbiota intestinal fica suscetivel ao entrar em contato com invasores, quando
patdgenos ou antigenos adentram o sistema respiratorio.

Segundo os trabalhos verificados ndo foi possivel observar a existéncia de
imunomodulagdo reciproca entre as microbiotas do trato gastrointestinal e do trato
respiratorio. Porém foi possivel observar a existéncia de imunomodulacdo entre a
microbiota do trato gastrointestinal e o aparecimento de doencas do trato respiratério, como
asma, tuberculose pulmonar e fibrose cistica. Essa relacao ocorre por conta dos chamados
acidos graxos de cadeia curta (SCFASs). Ivashkin et al. (2019) relataram em seu trabalho
com pacientes asmaticos que a diminuicdo ou aumento no nimero de espécies bacterianas
parece ter papel importante na concentragdo de metabdlitos imunomoduladores, como 0s
acidos graxos de cadeia curta (SCFAs). Em casos de asma bronquica, foi observada a
diminuicdo na concentracdo dos SCFAs. Em pacientes com tuberculose, a reducao de
microrganismos sintetizadores de SCFAs e vias relacionadas pode levar a inflamacéao
sistémica e prejuizo na resposta imune de todo o organismo, pois sabe-se que os SCFAs
efetuam acfes importantes nas respostas imunolégicas e inflamatorias Koh et al. (2016
apud Hu et al., 2019) e possuem acfes no equilibrio energético e na imunidade inata
segundo Schauber et al. (2003) e Lu et al. (2016) apud Luo et al. (2017).

A partir dos estudos avaliados no presente trabalho, ndo foi possivel observar se
existe acdo protetora da microbiota normal do pulmédo contra as doencas pulmonares,
embora isso seja observado na microbiota do trato gastrointestinal. Segundo Adami et al.
(2015) ha poucas investigacdes na correlacdo da tuberculose pulmonar com a microbiota
pulmonar. No entanto, diversos estudos apontam que a disbiose da microbiota pulmonar
estaria intimamente relacionada ao prognostico negativo, a resultados insatisfatérios do
tratamento e até mesmo a recorréncia da tuberculose pulmonar (COSTA et al., 2018). De
acordo com Cui et al. (2012) a presenca de Bacteroidetes, Proteobacteria e Actinobacteria
com prevaléncia de Firmicutes e Bacteroidetes foi evidenciada em pessoas com
tuberculose e também em individuos saudaveis, mas de acordo com estudos de Wu et al.
(2013) alguns géneros adicionais como Streptococcus, Granulicatella e Pseudomonas
também estariam presentes e relacionados a esta doenca.

Pesquisas indicam a presenca de disbiose na microbiota pulmonar em pacientes
asmaticos, que pode ser atribuida pela utilizacdo de corticosterdides seja por via de
administracdo inalatdria ou sistémica, mas também pela severidade desta enfermidade
(DENNER et al., 2016; DURACK et al., 2017).

Por fim, na fibrose cistica, foi relatado que ao longo da trajetéria da doenca ocorre
uma diminuicdo na diversidade dos microrganismos presentes na microbiota pulmonar
(RUDKJZBING et al., 2012; FRAYMAN et al., 2017). Esta reducao é drastica em estagios
finais da patologia, podendo identificar apenas duas bactérias patogénicas, sendo elas P.
aeruginosa e S. maltophilia, ao contrario de individuos jovens e saudaveis que contém
microbioma com grande diversidade (COX et al., 2010).

4 CONCLUSAO
Em relagéo, aos filos presentes nos varios nichos do trato respiratorio inferior, ndo

foi possivel sumariza-los a partir dos estudos contemplados. No entanto, sabe-se através
de outros estudos que a microbiota oral pode ser uma das provedoras primarias de
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microrganismos para a microbiota dos pulmdes, havendo uma possivel diferenca na
diversidade e concentracdo dos integrantes nestes dois locais.

Foi verificada a existéncia de uma relacdo imunomoduladora da microbiota intestinal
com doencas pulmonares, & exemplo da asma, fibrose cistica e tuberculose pulmonar,
revelando a grande importancia dessa variada microbiota para a suscetibilidade no
desenvolvimento ou na progressao das doencas citadas anteriormente. Observou-se que
a partir da reducédo ou aumento de alguns microrganismos presentes no intestino (disbiose
intestinal), pessoas tornam-se vulneraveis a desenvolver ou apresentar piora no quadro
clinico de sua doenca. No entanto, nao foi relatada reciprocidade de imunomodulacdo da
microbiota pulmonar com as patologias intestinais.

A relacdo entre a microbiota normal do pulmdo e doencas pulmonares mais
recorrentes, como asma, fibrose cistica, DPOC, tuberculose pulmonar e doencgas
intersticiais; contribuicdes do microbioma pulmonar na protecao do sistema respiratorio nao
foram abordados nos artigos incluidos, entretanto acredita-se que a disbiose, juntamente
com a sobreposicdo de filos, géneros de bactérias sobre outras nos pulmdes possa
influenciar no desenvolvimento destas patologias.

Dessa forma, a presente revisao integrativa evidenciou a relevancia do equilibrio da
microbiota intestinal e sua influéncia em algumas doencas pulmonares, mas também
evidenciou a maior necessidade de novos estudos em humanos, para que se possa
compreender uma possivel reciprocidade entre a microbiota pulmonar com a intestinal,
sobre o ambiente e influéncia do ecossistema diversificado de microrganismos no trato
respiratério inferior humano nas doencas respiratérias, contribuindo para o
desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas nas enfermidades desse trato.
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