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com Medical Subject Headings (termos MeSH) ou Descritores
em Ciéncia da Saude (DeCS). Resultados: os recém-nascidos
por via vaginal apresentam nos primeiros dias de vida maior
concentracdo de Bacteroides, Bifidobacterias e Lactobacillus
e, com o passar das semanas, mostram maior variabilidade
microbidtica. Os recém-nascidos por cesarea apresentam
microbioma semelhante ao da pele materna e do ambiente
hospitalar e possuem menor diversidade, sendo, principalmente,
constituido de Staphylococcus, Streptococcus e Clostridium.
Conclusao: a microbiota vaginal materna dispde de uma
maior variedade de microrganismos colonizadores, os quais sao
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vaginal é a via ideal, ou seja, a cesariana deve ser realizada
apenas quando existem indicagdes reais.

Descritores: Microbiota; Parto Obstétrico; Cesarea; Parto;

Sistema Imunitario; Recém-Nascido.

Como citar este artigo

Coelho GDP, Ayres LFA, Barreto DS, Henriques BD, Prado MRMC, Passos CM. Acquisition of
microbiota according to the type of birth: an integrative review. Rev. Latino-Am. Enfermagem. 2021;29:e3446.

[Access +++]; Available in: } DOI: http://dx.doi.org/10.1590/1518-8345.4466.3446

més dia ano URL




Rev. Latino-Am. Enfermagem 2021;29:e3446.

Introdugéao

O cenario obstétrico brasileiro é preocupante e
pode ser visto como um problema de salde publica em
consequéncia de diversos fatores, entre eles a epidemia
de cesariana. Segundo a Organizagdo Mundial da Saude
(OMS), a taxa de cesarea nao deve ser superior a 15%W,
Entretanto, esta taxa na salde suplementar estd em
torno de 90% e no Sistema Unico de Salde (SUS), de
45%®,

A cesariana possui um maior risco de hemorragia no
intra e pds-operatdrio®*), infecgbes no sitio cirtrgico®-”,
sepse puerperal, trombose venosa profunda, choque
endotoxico® e pode requerer um maior tempo de
internacdo devido a sua recuperagdo mais lenta®.

A via de parto escolhida também pode influenciar
a saude do recém-nascido (RN). Criancas nascidas
por cesariana tém maior risco de desenvolver asma,
distUrbios sistémicos do tecido conjuntivo, artrite
juvenil, doencas inflamatérias do intestino, deficiéncias
imunoldgicas e leucemia®. Acredita-se que parte destas
doencas é relacionada com a maturagdo do sistema
imunoldgico do RN(0-11),

Estudos sugerem que o sistema imunoldgico do RN
é amplamente estimulado pela primeira exposicdo aos
microrganismos durante a vida neonatal®?. E ainda,
que o modo de nascimento molda as comunidades
microbianas dos lactentes que, consequentemente,
atuam na maturacdo do seu sistema imunoldgico?,

Desta forma, propde-se que a via de nascimento
influencia a colonizagdo de microorganismos no corpo
do RN, embora existam poucos estudos sobre os
mecanismos envolvidos nesta adaptacgdo, de acordo
com a forma de nascer. Acredita-se que os resultados
encontrados nesse trabalho ajudardo na escolha da
via de nascimento e, por conseguinte, na reducao das
cesarianas sem indicagdes médicas e desnecessarias.
E, também, na reducdo da morbidade e mortalidade
fetal, neonatal e materna decorrente das cesareas e da
adaptagdo inadequada do sistema imunoldgico neonatal.

Portanto, o objetivo desse trabalho foi analisar as
evidéncias cientificas existentes na literatura sobre a
relacdo da via de nascimento com a microbiota adquirida
pelo recém-nascido.

Método

Trata-se de uma revisdo integrativa que pode
ser definida como um método capaz de sintetizar o
conhecimento cientifico existente sobre a problematica que
se deseja estudar®. Permite, também, ao pesquisador
acompanhar o desenvolvimento da tematica, ao longo do

tempo, e, a partir disso, a formulacdo de novas teorias
e a geracao de conhecimento4. Ela permite incorporar
pesquisas com delineamentos metodoldgicos diversos
e, por isso, pode ser considerada uma ferramenta
complexa®®,

Este estudo seguiu com rigor as fases propostas*®,
sendo elas: 1.° definicdo do tema e da pergunta de
pesquisa; 2.° escolha dos critérios de inclusdo e exclusdo
de trabalhos; 3.° identificacdo dos estudos selecionados;
4.° categorizagdo dos estudos selecionados; 5.° analise e
interpretacdo dos resultados; 6.° sintese do conhecimento
e apresentagao da revisao.

Para a elaboracdao da questdo norteadora da
pesquisa foi utilizada a estratégia PICO, que corresponde
ao acronimo de: Paciente, Intervengdo, Comparacgdo e
Outcomes (desfecho). Esses quatro componentes sao
importantes para o delineamento da pergunta de pesquisa
e, consequentemente, para a busca de evidéncias
cientificas(®.

Deste modo, a tematica escolhida foi a microbiota do
recém-nascido adquirida, conforme a via de nascimento e a
pergunta norteadora: Qual é a producdo de conhecimento
sobre a relagdo da microbiota adquirida pelo RN com a via
de nascimento? Nela, o primeiro elemento da estratégia
(P) consiste no RN; o segundo (I) corresponde a via
de cesdrea; o terceiro é a via vaginal (C); e o quarto
elemento (O) se refere a microbiota adquirida.

Os critérios de inclusdo definidos para esse trabalho
foram: artigos publicados em portugués, inglés ou
espanhol, nos quais o tema da questdo norteadora
fosse contemplado e com até dez anos de publicagédo.
Foram definidos como critérios de exclusdo: cartas,
editoriais, opinido de especialistas, revisdes e estudos
com prematuros ou que ndo estabeleciam comparagdes
em relagdo a via de nascimento ou que ndo analisavam
recém-nascidos.

A identificacdo dos estudos selecionados nesta revisao
ocorreu por meio de uma busca avangada nas bases de
dados eletronicas consideradas mais importantes: Sistema
Online de Busca e Analise de Literatura Médica (MEDLINE)
(via PubMed) e MEDLINE, Literatura Latino-americana
e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Indice
Bibliografico Espafiol en Ciencias de la Salud (IBECS) (via
Biblioteca Virtual em Saude- BVS), no dia 10 de agosto
de 2020, tendo como estratégia de busca a selegdo de
artigos baseados nos descritores: ((*"MICROBIOTA”) AND
((“"DELIVERY, OBSTETRIC”) OR (“CESAREAN SECTION")
OR (“PARTURITION”)) NOT (“MILK, HUMAN")) para o
Pubmed e (tw:(MICROBIOTA)) AND (tw:(HUMANS)) AND
(tw:(PARTURITION OR CESAREAN SECTION OR DELIVERY,
OBSTETRIC)) AND NOT (tw:(HUMAN, MILK)) para a busca
na BVS.
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Os descritores utilizados para a busca na BVS
também foram elaborados em portugués e espanhol, como
estratégia para encontrar trabalhos latino-americanos,
sendo eles: (tw:(MICROBIOTA)) AND (tw:(HUMANOS))
AND (tw:(PARTO OR CESAREA OR PARTO OBSTETRICO))
AND NOT (tw:(LEITE HUMANO OR LECHE HUMANA))

Os descritores foram desenvolvidos para a busca
na PubMed, de acordo com o Medical Subject Headings
(termos MeSH), utilizados para uma indexacgado eficiente
de publicagdes sobre o tema‘”). Para a busca na BVS
foram usados os Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS).

O guia Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses — PRISMA foi adaptado
para o relato desta revisdao®, de forma a conduzir os
autores. Apods a juncdo das publicagGes das duas bases
eletronicas, as duplicatas foram retiradas, comparando-
se titulo, autores, ano e pais, e os artigos duplicados
foram mantidos na base com maior niumero de
referéncias encontradas (PubMed). Dois autores, de forma
independente, realizaram uma triagem de titulo e resumo
guiados pelos critérios de elegibilidade.

ApOs esse processo, todos os artigos selecionados
foram obtidos na integra para nova triagem. Os
pesquisadores examinaram, independentemente, todas
as publicagdes para escolher os estudos que preenchiam
os critérios de inclusdo mencionados acima. Apds a leitura,
os conflitos foram resolvidos por meio de reunido de
consenso.

Em seguida, os artigos foram analisados, utilizando-
se um instrumento de coleta de dados® que contém titulo
do artigo e periddico, nome dos autores, pais, idioma,
ano de publicacao, instituicdo do estudo, tipo de revista

cientifica, caracteristicas metodoldgicas dos estudos e
avaliacdo do rigor metodoldgico. Essas informagdes foram
inseridas no programa Excel.

As publicagdes também foram analisadas, segundo o
nivel de evidéncia. Neste estudo, eles foram organizados
em sete niveis: no Nivel I estd a revisdo sistematica ou
metanalise de ensaios clinicos randomizados controlados
ou de diretrizes baseadas em revisdes sistematicas de
ensaios clinicos randomizados controlados; no Nivel II estdo
as evidéncias oriundas de, pelo menos, um ensaio clinico
randomizado controlado e bem-delineado; no Nivel III esta
o estudo controlado sem randomizacdo; o Nivel IV trata
de trabalhos provenientes de estudos bem-desenhados
como caso-controle ou coorte; no Nivel V destacam-se
os estudos provenientes de uma revisdo sistematica de
trabalhos qualitativos e descritivos; no Nivel VI estdo as
evidéncias de um Unico estudo descritivo ou qualitativo; no
Nivel VII estdo as evidéncias provenientes da opinido de
autoridades e/ou relatdrios de comités de especialistas?.

ApOs a identificacdo das publicages selecionadas,
os artigos foram analisados, rigorosamente, interpretados
e sintetizados de forma descritiva e tabular. Para
melhor interpretacdo dos resultados, foram elencadas
duas categorias tematicas, de acordo com os temas
apresentados nos estudos.

Resultados

Este estudo constituiu uma amostra de 25 trabalhos.
Todo o processo de busca, exclusdo e o numero de artigos
selecionados foram descritos passo a passo em um
fluxograma (Figura 1).

PubMed
Numero total de referencias
136

BVS*
Nimero total de referencias

s —

Combinagio PubMed e BVS
Numero total de referencias
250

Duplicados

\d

Numero de referéncias separadas
211

39

Titulos excluidos (189):
Relato de caso, opinido de especialista,
carta ao editor (19%)

]

Artigos selecionados
22

!

Artigos selecionados

25

*BVS = Biblioteca Virtual em Saude

Manuseritos e revisoes (22%)

Estudos que ndo envolviam recém-
nascidos e que nio comparavam tipo de
parto ou ndo responderam a pergunta de
pesquisa (59%)

Artigos adicionados manualmente
3

Figura 1 - Processo de selecdo de artigos: adaptado do fluxograma PRISMA(18)
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Dentre os artigos selecionados, o ano de publicagdo variou de 2010 a 2019, no ano de 2016, a taxa de publicagdes
foi de 32%, seguida por 12% nos anos 2018, 2017 e 2015. Quanto aos paises dos estudos, os Estados Unidos foram
0 pais com maior nimero de trabalhos, ou seja, 20%, seguido por Suécia e China com 16% das publicacdes cada
um. O idioma encontrado em todos os artigos foi o inglés. O periddico com maior nimero de publicacGes foi o PloS
One com trés trabalhos; os periddicos Nature Medicine, Nat Commun, EBioMedice, Journal of Allergy and Clinical
Immunology, Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition e Scientific Reports publicaram dois estudos cada um.

Apods a analise das publicagBes, encontraram-se informacdes similares nos resultados e discussées. Com isso, a
categorizacdo dos estudos selecionados se constituiu de duas categorias analiticas: a microbiota e o sistema imunoldgico
e a via de nascimento e a microbiota neonatal, as quais serao apresentadas na discussao.

Na Figura 2, demonstra-se a sintese do conhecimento dos artigos selecionados com informacdes referentes aos
autores, ano, tipo de estudo, nivel de evidéncia e principais resultados.

Autores Ano TIpO de es.ttldo/' Principais Resultados
Nivel de evidéncia
Apenas as amostras de liquido amniético mostraram diferencas significativas (p <0. 001),
Ensaio clinico bem- de acordo com o tipo de parto. Enquanto que as amostras de mecénio, da placenta e da
Liu, et al.?" 2019 delineado e sem membrana fetal ndo mostraram quaisquer diferencas significativas entre os recém-nascidos
randomizagao/lll por via vaginal e cesarea. Parto vaginal: Lactobacillus e Gardnerella; Parto cesareo:
Thermus e Tepidiphilus
A comunidade microbiana em criancas nascidas por parto vaginal € mais estavel, quando
comparada com criangas nascidas por cesarea, até os 2 meses de vida. A abundancia
Reyman, etal.?? 2019 Coorte/lV de Bifidobacterium esta associada ao tipo de parto, idade e amamentagéo. No entanto, a
amamentagao ndo compensa a falta de Bifidobacterium em criangas nascidas por cesarea.
Parto vaginal: Bifidobacterium e Escherichia; Parto cesareo: Klebsiella e Enterococcus.
O grupo de parto vaginal possui significativamente mais Bifidobacterium e
Ensaio clinico bem Akkermansiaceae, evidenciando o aspecto saudavel do parto natural. Duas bactérias
Li, et al.® 2018 delineado e sem patogénicas comuns, Providencia e Gardnerella, também foram encontradas em alguns
randomizacao /Il bebés desse grupo, o que pode ser justificado pela presenca de mées com infecgbes
vaginais ndo manifestadas.
O microbioma das criangas nascidas por parto normal € um pouco mais diferenciado
. do que o microbioma das criangas nascidas por parto cesareo. Parto normal:
(@4)
Shi, et al. 2018 Coorte/lV Actinobacteria, Gammaproteobacteria e Betaproteobacteria; Parto cesareo: Deinococcus,
Alphaproteobacteria e Bacilli
O tipo de parto foi considerado o impulsionador dominante da colonizagdo do microbioma
Wampach, etal® 2018 Coorte/lV mtestpal neonat‘al. O .parto. vaginal mﬂuenc.:la a' transfereqma dg caract’enshc.as funcionais
envolvidas em vias microbianas, como a biossintese de lipopolissacarideos importantes na
estimulacdo do desenvolvimento do sistema imunolégico do recém-nascido.
. 26 En§a|o clinico bem O tipo de parto influenciou a composi¢éo microbiana fecal. Parto vaginal: Bacteroides e
Brazier, et al.® 2017 delineado e sem . . L ) .
. Collinsella; Parto cesareo: Klebsiella e Sarcina.
randomizagao /Il
A estrutura da comunidade microbiana neonatal no momento do parto ndo demonstrou
diferenciagao significativa no local do corpo. Parto vaginal: Lactobacillus; Parto cesareo:
Chu, et al.?? 2017 Coorte/lV Propionibacterium e Streptococcus. A microbiota de neonatos nascidos por via vaginal
tendeu a ser mais semelhante a da vagina materna. Recém-nascidos por uma cesariana
eletiva foram principalmente povoadas por microbiota encontrada na pele materna.
A estrutura da microbiota intestinal do bebé é afetada pelo tipo de parto. Parto vaginal:
Hill, et al.® 2017 Coorte/IV Bifidobacterium, B.acte(mlde\?; lPartlo cesareo: Clostridium. Houve grande dlver3|dla<~1e de
estruturas populacionais individuais dentro de cada grupo, mostrando a composigéo
heterogénea da microbiota intestinal infantil em desenvolvimento.
L As criancas nascidas por cesariana exibiram uma diversidade filogenética significativamente
Ensaio clinico bem . R S L N
. 29) ) maior (P <0,05). No entanto, estas diminuiram significativamente durante o primeiro més
Bokulich, et al. 2016 delineado e sem . ) . . .
. apos o nascimento, e as criangas nascidas de cesarea apresentaram subsequentemente
randomizagao /Il . ) . . .
menor diversidade e riqueza até os 2 anos de idade.
As criangas nascidas por parto vaginal tendem a mudar para os perfis dominados por
Bosch, et al.c0 2016 Coorte/IV Moralxella e Corylnebactenum/Dplos:granulum em um estagio ?nterlor, em con?paraglao com
as criangas nascidas por cesariana, que permanecem por mais tempo no perfil dominado
por S. aureus
Foram observadas diferengas significativas no nivel de filo e na abundancia bacteriana
s no nivel do género por tipo de parto para todos os tipos de amostras infantis. Parto
Ensaio clinico bem . . A : ) .
Brumbaugh, et . vaginal: Orofaringe: Firmicutes (Lactobacillus). Amostras fecais: Bacteroidetes; Parto
2016 delineado e sem

al.en

randomizagao /Il

cesarea: Orofaringe: Actinobacteria (Propionibacterium) e Proteobacteria. Amostras fecais:
Proteobacteria. Uma perturbagdo na colonizagdo e sucesséo intestinal do recém-nascido
pode influenciar o risco de doenga em longo prazo.
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Autores

Ano

Tipo de estudo/
Nivel de evidéncia

Principais Resultados

Dominguez-Bello,
etal.(?

Kristensen;
Herinksen®?

Martin, et al.®®

Shilts, et al.

Stokholm, et al.®

Backhed, et al.®

Dogra, et al.¢"

Dong, et al.®®

Hesla, et al.®?

Jakobsson, et
al.40

Makino, et al.#"

Pandey, et al.“?

Biasucci, et al.#?

Dominguez-Bello,
et al.®9

2016

2016

2016

2016

2016

2015

2015

2015

2014

2014

2013

2012

2010

2010

Ensaio clinico bem
delineado e sem
randomizacgao /Il

Coorte/lV

Transversal/VI

Coorte/lV

Coorte/IV

Coorte/lV

Coorte/lV

Transversal/VI

Coorte/lV

Ensaio clinico bem
delineado e sem
randomizagao/lll

Ensaio clinico bem
delineado e sem
randomizagao/lll

Ensaio clinico bem
delineado e sem
randomizacgao/Ill

Ensaio clinico bem
delineado e sem
randomizagao/lll

Ensaio Clinico
Randomizado/I

Independentemente do local do corpo, os microbiomas de bebés que nasceram por via
vaginal ou cesariana, embora expostos aos fluidos vaginais, foram mais semelhantes aos
microbiomas vaginais maternos do que os bebés nascidos de parto cesareo (ndo expostos).

O parto cesareo foi associado a infecgao e inflamagdo da mucosa. Com relagéo a asma,
o efeito da cesarea eletiva foi maior que o da cesarea de emergéncia. As estimativas de
doenca do trato respiratério ndo se alteraram, ap6és o ajuste para a morbidade respiratéria
neonatal.

O tipo de parto foi um dos fatores que tiveram maior impacto na composigao inicial da
microbiota do recém-nascido. Os bebés nascidos por parto vaginal tiveram contagens
bacterianas significativamente mais altas no mecénio do que aqueles nascidos por cesarea.
Os bebés nascidos por cesarea tiveram uma colonizagao tardia de varios grupos ou
espécies bacterianas. Parto vaginal: Bifidobacterium, Bacteroides fragilis, B. ovatus, B.
vulgatus, B. uniformis, B. caccae e B. longum subsp. Longum; Parto cesarea: Enterococcus
e C. perfringens.

O perfil taxonémico do microbioma nasal de recém-nascidos por via vaginal se aproximou
mais do perfil de microbioma nasal observado anteriormente em adultos, comparado

ao microbioma daqueles que nasceram por cesariana, sustentando a hipétese de que

o microbioma nasal de bebés nascidos por via vaginal pode ser mais representativo de
um ambiente que foi colonizado com sucesso por comensais estaveis. Parto vaginal:
Actinobacteria (Corynebacterium); Parto cesarea: Firmicutes (Staphylococcus).

O tipo de nascimento foi associado aos diferentes padrées de colonizagédo bacteriana
intestinal na primeira infancia, normalizando-se durante o primeiro ano de vida. A cesariana
eletiva e a emergencial foram associadas aos padroes de colonizacéo distintamente
diferentes. Parto vaginal: E. coli; Parto cesarea: Citrobacter freundii, Enterobacter cloacae,
Enterococcus faecalis, Klebsiella oxytoca, Klebsiella pneumoniae e Staphylococcus aureus.

A via de parto afetou fortemente as espécies de microbiomas em neonatos. Parto vaginal:
Bacteroides, Bifidobacterium, Parabacteroides, Escherichia/Shigella; Parto cesarea:
Enterobacter sp., Haemophilus sp., Staphylococcus sp., Streptococcus australis e Veillonella
sp.

As bactérias que colonizam o corpo do recém-nascido ao nascer promovem um efeito
duradouro no sistema imunolégico ou na fungdo da barreira intestinal, impulsionadas
pelo tipo de parto. Parto vaginal: Bifidobacterium e Collinsella. Parto ceséarea: Klebsiella,
Enterobacteriaceae e Streptococcus. ldentificou-se uma colonizagdo mais baixa ou mais
tardia por bifidobactérias em bebés nascidos por cesariana, as quais sdo consideradas
bactérias ideais para o organismo do recém-nascido.

A via de parto teve maior impacto na estrutura da microbiota intestinal do que na diversidade
durante os primeiros 4 dias de vida do bebé. Parto vaginal: DIA 2: E coli e Bacteroides

sp. DIA 4: Bifidobacterium sp e Bacteroides sp; Parto cesarea: DIA 2: Staphylococcus sp,
Clostridium sp e Enterobacter sp. DIA 4: Clostridium sp e Streptococcus sp.

Parto vaginal: Bacteroides. Parto cesarea: Enterobacteriaceae, Clostridium, Haemophilus,
Veillonella

Foi encontrada uma menor diversidade microbiana nas criangas nascidas por cesarea, além
de niveis circulantes mais baixos das quimiocinas CXCL10 e CXCL11 relacionadas com
Th1.

Entre os bebés que nasceram por cesarea, o nimero total de bifidobactérias foi
significativamente menor do que nos bebés nascidos por via vaginal até os 7 dias de idade.
Foi proposto que a colonizacéo intestinal de bifidobactérias comega mais rapidamente entre
os recém-nascido via vaginal, quando comparada a dos bebés nascidos por cesariana.

A colonizacéo inicial e a aquisicdo da microbiota intestinal podem influenciar profundamente
o status dos elementos celulares e humorais do sistema imune da mucosa intestinal,
durante a vida dos neonatos. Parto vaginal: Staphylococcus haemolyticus; Acinetobacter
sp., Bifidobacterium sp. Parto cesarea: Roseomonas pecuniae, Paracoccus sp.,
Enterococcus sp., Streptococcus vestibularis, Chryseomicrobium imtechense e
Staphylococcus sp., Clostridium difficile, Citrobacter sp. e Escherichia coli.

O estudo revelou a presenca de Bifidobacterium em 13 de 23 (56,5%) amostras derivadas
de recém-nascidos por via vaginal, mas, em nenhuma das amostras obtidas de recém-
nascidos por cesariana.

Os recém-nascidos abrigavam comunidades bacterianas que eram essencialmente
indiferenciadas nos habitats da pele, nasais, nasofaringe e intestino, independentemente
da via de parto, mostrando que, em seu estagio inicial de desenvolvimento comunitario, a
microbiota humana é distribuida homogeneamente através do corpo.

Figura 2 - Sintese do conhecimento dos artigos selecionados
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Discussao

O aumento das taxas de cesariana, as alteracdes
na dieta, o uso indiscriminado de antibidticos e agentes
antimicrobianos tém alterado a composigdo microbiética
natural do ser humano. Estas agdes podem perturbar
o equilibrio dos organismos comensais, de modo a
alterar sua rede metabdlica e favorecer o crescimento
de constituintes potencialmente patogénicos, refletindo
negativamente na salde da populagdo(23:45-46),

Com base nessas afirmacgdes, € essencial entender
a importancia da microbiota para o sistema imunoldgico,
e qual a relacdo da via de nascimento com a composicao
dessa microbiota no corpo de um recém-nascido.

Estudos mostram que a microbiota é um indutor
importante e ativo das respostas regulatérias do
sistema imune(4”), Ela é capaz de induzir células
T Reguladoras (TReg) e macréfagos a atuar contra
antigenos patogénicos“®. A disbiose pode prolongar a
imaturidade imunoldgica e, consequentemente, aumentar
0 risco para doengas relacionadas com o sistema
imunoldgico(11,34:40,49-54)

O periodo neonatal é considerado uma janela
critica para o desenvolvimento do sistema imunoldgico.
A estimulagdo microbidtica adequada se torna necessaria
para a maturacdo apropriada de respostas das células
TReg®®. Os acidos graxos de cadeia curta, subproduto
da fermentacédo bacteriana, também sdo conhecidos por
modular a homeostase reguladora das células T (Treg)®®.
Essas sdo responsaveis pelas respostas imunomoduladoras
ou imunossupressoras, ou seja, exercem um papel de
tolerancia imunoldgica no corpo, controlando, assim, as
respostas inflamatorias®”. A desregulacdo dessas células
esta diretamente ligada ao desenvolvimento de problemas
alérgicos e doencgas autoimunes“248),

Além disso, a microbiota do organismo humano
tem como fungdo a limitacdo da colonizagdo de
patdgenos, com base na competicdo por metabdlitos,
sendo esse processo conhecido como “resisténcia a
colonizagao”®7-%), A microbiota colonizadora estabelece
uma relacdo homeostéatica com o hospedeiro, na qual os
microrganismos colonizadores se beneficiam do ambiente
rico em nutrientes, garantindo sua sobrevivéncia e
fornecendo aos seus hospedeiros uma maior capacidade
de absorver nutrientes dos alimentos, estabelecendo,
ainda, redes e biofilmes capazes de proteger o organismo
de antigenos patogénicos, entre outros beneficios>48),

As Bifidobacterium e os Lactobacillus sdo
considerados bactérias ideais para o organismo humano,
pois exercem um papel de comensalismo no corpo(?244:52:59),
A presenca de Bifidobacterium breve, entre uma semana
a trés meses de idade, foi associada a um menor risco de

desenvolver eczema®*-t9, Além disso, o nimero diminuido
de Bifidobacterium e Lactobacillos parece estar relacionado
com o aparecimento de alergias#>°259, Alguns estudos
ndo encontraram diferenca significativa entre a microbiota
de individuos asmaticos e saudaveis, no entanto, baixos
niveis de Bifidobacterium sdo encontrados em individuos
portadores de asma em longo prazo, quando comparados
as pessoas com diagnostico recente®?),

Outro componente encontrado na microbiota do
RN sdo os Bacteroides. Alguns deles ajudam a regular a
imunidade intestinal, e a deficiéncia dessas bactérias foi
identificada em RNs por cesarea. Essa situacdo provoca
o rompimento das reacdes tolerogénicas, contribuindo
para o desenvolvimento de inflamacao e obesidade(3742),
Além disso, essas bactérias estdo envolvidas na digestdo
do leite humano, e a sua escassez no intestino neonatal
pode provocar problemas digestivos®629),

Essas afirmagdes podem ser explicadas, segundo a
teoria Old friends. Os microrganismos comensais treinam
o sistema imunolégico a desenvolver mecanismos de
tolerancia como uma estratégia para sua propria
sobrevivéncia. Assim, o sistema imune reconhece e
elimina bactérias nocivas, mas ndo reage contra as
espécies Uteis e nem contra o proprio organismo(©0:62),
As bactérias old friends tém a capacidade de ativar a
producdo de citocinas anti-inflamatoérias, diferenciando-
se assim dos patdgenos que estimulam as citocinas pro-
inflamatorias(°262),

Em relagdo a via de nascimento e a microbiota
neonatal, a primeira influencia a aquisicao e colonizagao
de bactérias no corpo do neonato?24452.63) principalmente
durante a primeira infancia, e geralmente ha estabilizacao
desta no primeiro ano de vida®®. Durante o nascimento
do bebé através da via vaginal ou cesariana ocorre a
primeira exposicdo do seu sistema imunolégico aos
microrganismost?.

Diversos sitios corporais do neonato entram em
contato com a microbiota do meio e nesse momento ocorre
a colonizacdo. Os trabalhos analisaram a colonizagdo
microbidtica neonatal em diversos sitios corporais,
sendo o intestino o local mais estudado, com base na
ana’lise de amOStraS fecais(12,21-22,24-26,28,31,33,36-37,40-41,43-44)_
A pele(12,27,44) e mucosas Oral e nasa|(12,21,27,30-32,34-35,44)
também foram utilizadas em outros estudos. No entanto,
defende-se que as comunidades bacterianas mostram
um padrédo homogéneo de distribuigdo nos mais diversos
habitats corporais, ou seja, independentemente da via de
nascimento, a colonizagdo microbidtica apresenta pouca
ou nenhuma diferenciagdo entre os sitios corporais?7:42),

Considera-se que os neonatos nascidos por
via vaginal apresentam, nos primeiros dias de vida,
maior concentracao de Bacteroides, Bifidobacterium e
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Lactobacillus e, com o passar das semanas, mostram
maior variabilidade microbidtica(??:33:43,47.62) Esta
microbiota é mais semelhante aos microbiomas vaginais
maternos?i-22.27.4464)  Cabe destacar que as principais
comunidades bacterianas encontradas na vagina materna
sdo os Lactobacillus, Bifidobacterium e Streptococcus®59,
entretanto, ha controvérsias na literatura. A composicdo
da flora vaginal, durante a gestagdo, representa
diversidade relativamente menor, quando comparada
a das mulheres ndo gravidas. Isso ocorre devido a
redugdo de alguns membros da comunidade vaginal e
enriquecimento de espécies- alvo de Lactobacillus. Sendo
assim, a composicao da microbiota vaginal da gestante
é mais estdvel, uma vez que confere protegdo contra
infecgOes ascendentes(®,

Os RNs por cesarea apresentam um microbioma
semelhante ao da pele materna e do ambiente
hospitalar7:56.:62-63)  possuem menor diversidade,
sendo principalmente constituido de Staphylococcus,
Streptococcus e Clostridium. Entretanto, em um estudo
longitudinal®®, com 43 bebés, encontrou-se uma
diversidade bacteriana significativamente maior em
criangas nascidas por cesarea, quando comparadas
aquelas que nasceram por via vaginal. Mas essa variedade
diminuiu, durante o primeiro més de vida e, até os dois
anos de idade, essas criangas apresentaram menor
riqueza filogenética, quando comparadas com criancgas
nascidas por via vaginal®®,

As espécies Staphylococcus, Clostridium, Klebsiella,
Enterobacter e Enterococcus foram mais frequentemente
identificadas entre as criangas nascidas por meio de
cesariana. Essas bactérias sdo resistentes a varios
antibidticos, além de serem endémicas no ambiente
hospitalar(22-23.25-26.3544) Estudos propdem que a cesariana
provoca efeitos semelhantes aqueles causados pelo uso
de antibidticos, alterando os padrdoes de maturacdo da
microbiota nos neonatos(??.

Por outro lado, identificou-se que os efeitos da
cesariana eletiva e de emergéncia sdo diferentes®. A
cesarea eletiva provocou um maior risco para asma,
quando comparada a cesarea de emergénciat®?. Os RNs
gue nascem por uma cesarea de emergéncia passam
pelos efeitos do trabalho de parto e, por isso, possuem
uma composicao bacteriana mais semelhante a dos RNs
de parto vaginal®?, Consequentemente, essas criancas
possuem menos chances de desenvolverem problemas
associados ao sistema imunoldgico, quando comparadas
aos bebés de cesariana eletiva.

Em individuos adultos saudaveis, a microbiota se
mostra diversificada e estavel(®”). Microbiotas aberrantes
e escassas estdo relacionadas aos diversos disturbios de
salde“042525% além disso, a baixa diversidade de bactérias
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colonizadoras esta relacionada com um maior nimero de
células secretoras de anticorpos, provocando respostas
imunes exageradas®”). Neste sentido, propde-se que o
sistema imunoldgico apresenta uma resposta mais benéfica
ao processo salde-doenga, uma vez que o0 organismo
possui uma microbiota diversificada e constante.

Vale ressaltar que, apesar da sistematizacdo na busca
e selecdo dos artigos, reconhece-se a impossibilidade de
se esgotar toda a literatura disponivel sobre esta tematica.
Deste modo, entre as limitaces do método, destaca-
se a busca limitada a apenas duas bases de dados, a
limitagdo de 10 anos referente ao periodo de busca, bem
como a limitacdo dos idiomas dominantes pelos autores
(portugués, inglés e espanhol).

A despeito destas limitagdes, o presente estudo
sintetizou evidéncias de 25 trabalhos, sendo a
maioria composta de ensaios clinicos e estudos de
coorte. Demonstrou-se claramente que a microbiota
sofre influéncia da via de nascimento, pressupondo
que isso possa comprometer a saude infantil com o
desenvolvimento de doencas alérgicas, imunoldgicas,
metabdlicas e obesidade. Diante disso, este estudo
contribuiu para o avango do conhecimento cientifico e
ratificou a importancia de politicas e praticas que visem
a reducdo das cesarianas no mundo, mas, especialmente
no Brasil.

Conclusao

A colonizagdo microbidtica, durante o periodo fetal,
intraparto e apds o nascimento, é o evento fundamental
no mutualismo microbiano-hospedeiro que tem como
principal funcdo a maturagdao e desenvolvimento
do sistema imunoldgico do neonato. A microbiota
vaginal materna dispde de uma maior variedade de
microrganismos colonizadores que sdo responsaveis por
auxiliar na capacitacao e melhor adequacdo do sistema
imunoldgico do RN. Desta forma, evidencia-se que o parto
vaginal é a via ideal e que a cesariana deve ser realizada
apenas quando existem indicagdes reais.

Atualmente, o servico obstétrico brasileiro
apresenta altas taxas de cesariana. As implicagdes
desta via nascimento envolvem aumento da morbidade
e mortalidade fetal, neonatal e materna. Neste sentido,
compreende-se que este estudo contribuird para a escolha
criteriosa da via de nascimento e, por conseguinte,
para a reducdo das cesarianas desnecessarias. Uma
decisdo informada, compartilhada e consciente entre a
mulher e/ou casal gravido e os profissionais de salde é
fundamental.

A tematica da microbiota na saude dos seres
humanos apresenta uma tendéncia de aumento na
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produgdo de conhecimento, inclusive a sua associagdo a
via de nascimento. Porém, outras pesquisas sdo essenciais
para compreender as complexas interacdes entre a
microbiota adquirida e o sistema imunoldgico, e como
ambos sdo influenciados pela via de nascimento. Existem,
ainda, lacunas para elucidar os mecanismos envolvidos
no treinamento e maturacdo do sistema imunoldgico do
neonato e quais sdo suas respectivas implicagées para
a vida adulta.
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