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Resumo

Introducdo: A Helicobacter pylori é uma bactéria gram-negativa que utiliza diversos mecanismos para estabelecer-se
€ permanecer na mucosa gastrica. Estima-se que cerca de 48,6% da populagdo adulta mundial seja atingida pela
infecgdo, ressaltando que paises em desenvolvimento sdo mais afetados. Além dos efeitos diretos da bactéria no
estdbmago, a infecgdo pode perturbar o equilibrio do microbioma intestinal, contribuindo para o desenvolvimento de
uma série de disturbios gastrointestinais. Dessa forma, € importante destacar que o microbioma intestinal é
responsavel por fungdes relacionadas a manutencdo do equilibrio homeostatico do organismo. Objetivos: Explorar a
interacdo entre microbioma intestinal e H. pylori e compreender as implicacfes terapéuticas na gastrite. Metodologia:
Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura cientifica por meio da selecdo de estudos em bancos de dados
bibliograficos entre 2014 a 2024. Resultados e Discussdo: Constata-se que o microbioma intestinal sofre alteracdes
diante da infeccdo por H. pylori e uso de antibidticos utilizados no tratamento dessa condic&o. Essa dishiose contribui
para o surgimento de diversos distlrbios gastrointestinais. Posto isso, 0 uso de probiéticos como tratamento adjuvante
tem mostrado grande potencial, contudo seu uso isolado ndo consegue erradicar completamente a bactéria da mucosa
gastrica. Conclusdo: A gastrite induzida por H. pylori é reconhecida como uma questdo de salde publica em escala
mundial. Além do seu papel na patogenicidade da gastrite, ficou estabelecido o impacto do microbioma intestinal
nesse processo. Assim, compreender a interacdo entre o H. pylori e o microbioma é essencial para desenvolver
abordagens terapéuticas eficazes.
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Abstract

Introduction: Helicobacter pylori is a gram-negative bacterium that uses several mechanisms to establish itself and
remain in the gastric mucosa. It is estimated that approximately 48.6% of the world's adult population is affected by
the infection, with developing countries being the most affected. In addition to the direct effects of the bacteria on the
stomach, the infection can disturb the balance of the intestinal microbiome, contributing to the development of a series
of gastrointestinal disorders. Therefore, it is important to highlight that the intestinal microbiome is responsible for
functions related to maintaining the body's homeostatic balance. Objectives: To explore the interaction between the
intestinal microbiome and H. pylori and to understand the therapeutic implications in gastritis. Methodology: This is a
narrative review of the scientific literature through the selection of studies in bibliographic databases between 2014
and 2024. Results and Discussion: It is observed that the intestinal microbiome undergoes changes due to H. pylori
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infection and the use of antibiotics used in the treatment of this condition. This dyshiosis contributes to the emergence
of several gastrointestinal disorders. Therefore, the use of probiotics as an adjuvant treatment has shown great
potential, however, its isolated use cannot completely eradicate the bacteria from the gastric mucosa. Conclusion: H.
pylori-induced gastritis is recognized as a public health issue on a global scale. In addition to its role in the
pathogenicity of gastritis, the impact of the intestinal microbiome on this process has been established. Thus,
understanding the interaction between H. pylori and the microbiome is essential to develop effective therapeutic
approaches.

Keywords: Gastritis; Helicobacter pylori; Microbiota; Therapeutics.

Resumen

Introduccion: Helicobacter pylori es una bacteria gramnegativa que utiliza varios mecanismos para establecerse y
permanecer en la mucosa gastrica. Se estima que alrededor del 48,6% de la poblacion adulta mundial esta afectada por
la infeccion, destacando que los paises en desarrollo son los méas afectados. Ademas de los efectos directos de las
bacterias en el estomago, la infeccion puede alterar el equilibrio del microbioma intestinal, contribuyendo al
desarrollo de una serie de trastornos gastrointestinales. Por tanto, es importante destacar que el microbioma intestinal
es responsable de funciones relacionadas con el mantenimiento del equilibrio homeostatico del organismo. Objetivos:
Explorar la interaccion entre el microbioma intestinal y H. pylori y comprender las implicaciones terapéuticas en la
gastritis. Metodologia: Se trata de una revision narrativa de la literatura cientifica a través de la seleccién de estudios
en bases de datos bibliograficas entre los afios 2014 y 2024. Resultados y Discusion: Se observa que el microbioma
intestinal sufre cambios debido a la infeccion por H. pylori y al uso de antibiéticos empleados en el tratamiento de
esta condicion. Esta dishiosis contribuye a la aparicion de diversos trastornos gastrointestinales. Dicho esto, el uso de
probiéticos como tratamiento adyuvante ha demostrado un gran potencial, sin embargo, su uso aislado no puede
erradicar completamente las bacterias de la mucosa géstrica. Conclusion: La gastritis inducida por H. pylori se
reconoce como un problema de salud publica a escala mundial. Ademés de su papel en la patogenicidad de la gastritis,
se ha establecido el impacto del microbioma intestinal en este proceso. Por lo tanto, comprender la interaccion entre
H. pylori y el microbioma es esencial para desarrollar enfoques terapéuticos efectivos.

Palabras clave: Gastritis; Helicobacter pylori; Microbiota; Terapéutica.

1. Introducéo

O microbioma humano, representado pelo conjunto de genes de microrganismos que residem no organismo, tem
despertado interesse crescente na comunidade cientifica devido ao seu papel crucial na salde do organismo e sua contribuicéo
na génese e fisiopatologia em uma variedade de doencas (Nardone et al., 2015; Tohumcu et al., 2024). As populaces de
microrganismos que habitam um local especifico do corpo da-se a nomenclatura de microbiota. Sabe-se que a microbiota
intestinal (MI) é composta por uma diversificada comunidade de microrganismos, virus, bactérias e fungos, que habitam
principalmente o intestino grosso (Tohumcu et al., 2024). A atividade da MI, parece ser responsavel por diversas fungdes
intimamente relacionadas & manutencdo de processos metabdlicos, contribuindo na regulagdo do sistema imune, metabolismo
de nutrientes, homeostase neuroldgica, dentre outros (Li et al., 2024).

Observa-se que um desequilibrio nesse ecossistema microbiano, como em condi¢des da gastrite induzida por
Helicobacter pylori, resulta em distGrbios em outros sitios anatdmicos, a citar o trato gastrointestinal (TGI), com impacto em
suas funces, evidenciando a importancia critica de compreender as interacdes entre 0 H. pylori e o microbioma intestinal
(Tohumcu et al., 2024; Elghannam et al., 2024). Dessa forma, compreender fatores que induzam o desequilibrio de
comunidades microbianas, conhecido como dishiose, e suas consequéncias locais e sistémicas € fundamental para a associa¢cdo
com a etiopatogénese de diversas condicdes clinicas. A titulo de exemplo, a dishiose pode ser causada por distintas situacoes,
tais como 0 uso de antibioticos, fatores alimentares, uso de inibidores da bomba de prétons (IBP) e infeccdo pelo H. pylori
(Tohumcu et al., 2024; Elghannam et al., 2024).

A infeccdo pela bactéria H. pylori é um dos fatores para o desenvolvimento de gastrite, sendo estd uma das principais
causas de distlrbios gastrointestinais, com sintomas que comprometem a qualidade de vida dos individuos, emergindo,
portanto, como um importante aspecto a ser considerado nas discussdes e tomada de decisdo em salde publica (Tohumcu et

al., 2024; Smith et al., 2019; McNicholl et al., 2019). Bai e colaboradores (2022), apresentam informacdes baseadas em uma
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revisdo sistematica e meta-analise conduzida sobre a prevaléncia global da infeccdo por H. pylori, interpretando dados de
diferentes regides do mundo para estimar a prevaléncia dessa infeccdo. Os resultados indicam que mais da metade da
populagdo mundial é colonizada pela bactéria. Ademais, Zhou e colaboradores (2022), Bai e colaboradores (2022), apresentam
dados sobre a infeccdo por H. pylori, destacando que os paises em desenvolvimento apresentam as maiores taxas de
prevaléncia dessa bactéria no trato gastrointestinal. Esses resultados fornecem uma compreensao abrangente da distribuicdo
global da infeccdo por H. pylori e sua importancia como uma questdo de salde publica em escala mundial. Torna-se
fundamentalmente importante compreender se a presenca da bactéria H. pylori afeta o equilibrio microbiano no TGI. Portanto,
é mister conhecer a patogenicidade da bactéria, para compreender qualquer relagdo com o microbioma gastrico e sua possivel
influéncia na microbiota intestinal (Tohumcu et al., 2024).

A bactéria H. pylori, uma das mais comuns no TGI humano, é um patégeno oportunista que coloniza, por meio de
adesdo, as células epiteliais géastricas, demonstrando resisténcia ao ambiente &cido do estdmago devido a urease (Tohumcu et
al., 2024; Rueda-Robles et al., 2021). Para estabelecer-se no organismo, a bactéria possui uma variedade de mecanismos de
viruléncia, incluindo a producdo de citotoxina associada a genes A (CagA). Esses fatores sdo fundamentais para a colonizacéo
eficiente do estdbmago e para a inducéo de danos teciduais que caracterizam a gastrite (Tohumcu et al., 2024; Rueda-Robles et
al., 2021).

Além do papel direto do H. pylori na patogénese da gastrite, tem se tornado cada vez mais evidente o impacto do
microbioma intestinal nesse processo (Tohumcu et al., 2024; Lino et al., 2021). Os microrganismos colonizadores do intestino
e as relagBes que constituem com o epitélio e sistema imune associado, sdo essenciais para o estabelecimento e manutencéo
das funcbes do TGI, como barreira fisica, absorcdo de nutrientes, imunidade contra patégenos, entre outras (T6zln et al.,
2016). Porém, a disbiose pode contribuir com a etiopatogénese de algumas doencas, entre elas, a gastrite, prejudicando o
equilibrio funcional da mucosa géstrica e de todo o estomago (Elghannam et al., 2024).

Reiterando esse papel funcional do equilibrio microbiano, estudos indicam que intervencBes terapéuticas
complementares com probidticos, tem se mostrado promissores na terapéutica da infeccdo por H. pylori e na reducdo dos
sintomas associados a gastrite (Ji et al., 2020). Bai e colaboradores (2022), revisaram as tendéncias atuais no manejo da
infeccdo por H. pylori e da doenca ulcerosa péptica por meio do uso de probidticos, microrganismos vivos que ajudam a
manter o equilibrio do microbioma e contribuem para a manuten¢do da salde gastrointestinal. Estudos, realizados em humanos
e animais, destacam o potencial de alguns probidticos para inibir o crescimento de H. pylori e reduzir a inflamag&o gastrica.
Resultados como esses sdo promissores e oferecem insights valiosos para o desenvolvimento de abordagens terapéuticas
complementares e adjuvantes mais eficazes e personalizadas para o tratamento dessas condi¢gdes. Em resumo, compreendendo-
se as interacbes entre o microbioma intestinal, a infeccdo por H. pylori e a inducdo de gastrite, abre caminho para
desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas eficazes para o tratamento dessas condigdes.

O objetivo do presente estudo é explorar a interacdo entre microbioma intestinal e H. pylori e compreender as
implicacdes terapéuticas na gastrite. Pretende-se ampliar o entendimento da patogénese da doenca, além de identificar novas
estratégias terapéuticas que visem restaurar o equilibrio do microbioma intestinal e mitigar os efeitos prejudiciais da infec¢éo

por H. pylori.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo do tipo revisdo narrativa da literatura cientifica (Fernandes et al., 2023). Por meio das seguintes
etapas, foi realizada esta revisdo: 1) Identificacdo do tema e elaboracdo da pergunta norteadora da pesquisa; 2) Busca de

artigos cientificos nas plataformas de dados bibliogréaficos, conforme descritores; 3) Delimitacdo das informagdes a serem
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utilizadas dos estudos selecionados; 4) Categorizacdo dos estudos; 5) Analise dos estudos incluidos na revisdo; 6) Conclusao
da reviso.

A pergunta central desta investigagdo foi: “Qual o impacto da gastrite induzida por H. pylori no microbioma intestinal
¢ suas possiveis perspectivas ¢ implica¢des terapéuticas?”. Para responder essa questdo, foi realizado um levantamento
bibliografico a partir de artigos disponiveis em plataformas, como a National Library of Medicine (PubMed), a Scientific
Electronic Library Online (SciELO) e a Biblioteca Virtual de Satde (BVS).

Esse levantamento bibliografico foi realizado entre abril e junho de 2024, utilizando descritores em Ciéncias da Salde
(DeCs), como “Gastritis”, “Helicobacter pylori”, “microbiota” e “Therapeutics”. Para a combina¢do das palavras chaves
empregou-se o0 seguinte operador booleano: Helicobacter pylori AND Gastritis AND Therapeutics AND Microbiota.

Os critérios de inclusdo foram compostos por artigos escritos em inglés e portugués, publicados no periodo
compreendido entre 2014 e 2024, que dissertassem sobre a tematica da pesquisa, estivessem disponiveis em seu formato
integral e com ampla disponibilidade de conhecimentos sobre o H. pylori, sua associagdo com a gastrite e 0 microbioma
intestinal, e implicacOes terapéuticas da gastrite induzida por H. pylori em relagdo ao microbioma intestinal humano. Por outro
lado, excluiram-se artigos que ndo estavam nos idiomas especificados ou que ndo contemplassem o objetivo do presente
estudo.

Ao realizar o levantamento das publicagdes, identificaram-se 64 artigos, os quais foram analisados seguindo o0s
critérios de inclusdo e exclusdo. Posteriormente, 32 artigos foram selecionados com base na leitura dos titulos, enquanto os
outros 32 foram excluidos. Em seguida, ao realizar a leitura do resumo, 10 artigos foram descartados por ndo abordarem a
temética especifica deste estudo ou por ndo estarem disponiveis de forma gratuita nas plataformas e 22 artigos foram
selecionados para leitura critica.

Ap0s a leitura na integra, 21 estudos se destacaram, porém somente foram utilizados 12 artigos conforme mostra o:
Quadro 1 — Estudos utilizados para fundamentar a revisdo, segundo critérios de selecdo, apesar do fluxograma de selecéo

indicar 21 artigos e trazer um resumo da metodologia utilizada para alcangar o objetivo da pesquisa (Figura 1).
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Figura 1 — Fluxograma ilustrativo dos critérios de selecéo de artigos.
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Fonte: Elaborado pelos autores (2025).

3. Resultados e Discussao

Os dados resultantes foram analisados minuciosamente a fim de garantir qualidade e conexdes que impactaram na
compreensdo da relacdo entre a infec¢do por H. pylori, 0 microbioma intestinal e a gastrite.

Dos 21 artigos selecionados, foram discutidos somente os 12 seguintes, conforme j& mencionados: o Quadro 1
contempla os artigos utilizados nesta revisdo, incluindo informag8es como autoria, titulo e achados relevantes dos estudos

selecionados.
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Quadro 1 - Estudos utilizados para fundamentar a revisdo, segundo critérios de selecéo.

Autoria

Titulo

Achados Relevantes

Nardone & Compare,
2015

The human gastric microbiota: Is it time to
rethink the pathogenesis of stomach diseases?

Estudos em animais e humanos indicam que a colonizagdo
géstrica por bactérias que normalmente colonizam o intestino
grosso pode afetar o resultado da infeccdo por H. pylori e o
risco de cancer géastrico

Tohumcu et al., Helicobacter pylori and the human | A microbiota géstrica e intestinal é afetada tanto pela infec¢do

2024 gastrointestinal microbiota: a multifaceted | causada pela H. pylori quanto pelo tratamento padréo utilizado
relationship para erradicar a bactéria

Lietal, Impacts of Helicobacter pylori infection and | Individuos H. pylori — positivos e H. pylori — negativos sdo

2024 eradication on gastrointestinal microbiota: An | denominados pelos mesmos filos, mas com diferentes

up-to-date  critical review and future

perspectives

proporcbes de abundancia relativa. Ha aumento de
Proteobacteria, ja que o H. pylori pertence ao filo
Proteobacteria e ao género Helicobacter, enquanto menores
abundancias de Firmicutes, Actinobacteria e Bacteroidetes
foram observadas

Elghannam et al.,

Helicobacter pylori and oral-gut microbiome:

A dishiose no microbioma intestinal pode ocasionar o

2024 clinical implications surgimento de diversas doengas e infecgdes bacterianas. Dessa
forma, a utilizagdo de probitticos associados a terapia de
erradicacdo pode evitar os efeitos negativos ocasionados pelos
antibi6ticos na microbiota intestinal

Smith et al., Infections with Helicobacter pylori and | A Africa possui uma alta taxa de prevaléncia de infecgo por

2019 challenges encountered in Africa H. pylori a nivel global

McNicholl et al., Protocol of the European Registry on the | A H. pylori causa gastrite cronica em 100% dos pacientes

2019 management of Helicobacter pylori infection | infectados e é a principal causa de doengas como gastrite

(Hp-EuReg) atrofica, Ulcera péptica e cancer gastrico

Bai et al., The impacts of probiotics in eradication | Os probi6ticos agem na erradicacdo da H. pylori por

2022 therapy of Helicobacter pylori mecanismos imunolégicos ou ndo imunolégicos: produgdo de
substancias antimicrobianas, barreira mucosa e competicdo
pela adesdo

Zhou et al., Preventive and therapeutic effect of | O uso de L. paracasei ZFM54 em camundongos diminuiu

2022 Lactobacillus  paracasei ZFM54  on | expressivamente a reacdo inflamatoria e revitalizou a mucosa

Helicobacter pylori-induced gastritis by | gastrica comparado aos camundongos apenas infectados por
ameliorating inflammation and restoring | H. pylori

gastric microbiota in mice model

Rueda-Robles et al.,

Impact of Dietary Patterns on H. pylori

O estudo indica que cerca de 48,6% da populagdo adulta

2021 Infection and the Modulation of Microbiota to | mundial seja atingida pela infecgdo por H. pylori. Além disso,
Counteract Its Effect destaca que os fatores de viruléncia, como a citotoxina

associada ao gene A (CagA) e a citotoxina vacuolante (VacA),
presentes na bactéria, sdo determinantes para sua
patogenicidade e contribuem para o surgimento de doencas
gastrointestinais

Lino & Shimoyama, | Impact of Helicobacter pylori infection on gut | A contaminagdo por H. pylori levou ao aumento da

2021 microbiota diversidade da microbiota intestinal na maioria dos estudos,
porém mudando sua composi¢do: aumento de lactobacilos
acidéfilos e diminuigdo de anaerdbios e clostridios

Tozun etal., Gut Microbiome and Gastrointestinal Cancer | O padrdo inflamatério ocasionado na gastrite por H. pylori

2016 Les liaisons Dangereuses pode predispor a carcinogénese

Ji & Yang, Using Probiotics as Supplementation for | Metabdlitos produzidos por cepas de probidticos que

2020 Helicobacter pylori Antibiotic Therapy colonizam o estdmago podem agir de maneira sinérgica aos

antibidticos e evitar a sele¢do de mutantes resistentes a acao
antibidtica

Fonte: Dados da Pesquisa (2025).
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Com a analise dos artigos, foi possivel a separacdo em topicos dos principais contetidos para uma fundamentacao

mais clara e aprofundada, como demonstrado a seguir.

3.1 Mecanismos que influenciam a viruléncia e a progressao da infec¢do por H. pylori

A Helicobacter pylori é uma bactéria gram-negativa, de forma espiralada e flagelada, caracteristicas que facilitam sua
penetracdo na camada de muco gastrico. Sabe-se que para garantir sua permanéncia no ambiente acido do estdmago, a bactéria
converte ureia em amonia e didxido de carbono, através da agdo das enzimas urease e da a-anidrase carbdnica. Contudo,
embora consiga penetrar essa camada, ela é classificada como uma bactéria ndo invasora, uma vez que ndo atravessa a barreira
epitelial (Moyat et al., 2014; Tohumcu et al., 2024).

Tohumcu e colaboradores (2024), discutem que para instalar-se no organismo a bactéria utiliza fatores de viruléncia,
destacando-se entre os principais 0s genes CagA (citotoxina associada ao gene A) e VacA (citocina vacuolizante associada ao
gene A). No entanto, nem todas as cepas possuem 0s genes mencionados e, quando presentes, eles contribuem para a expresséo
da viruléncia da H. pylori.

Alguns autores, como Rueda-Robles e colaboradores (2021), Tohumcu e colaboradores (2024), abordam os principais
fatores de viruléncia descritos no paragrafo anterior. Destaca-se que a proteina CagA, codificada pelo gene CagA, esta
associada a um maior risco de desenvolvimento de carcinoma gastrico, visto que contribui para a instabilidade do genoma da
célula hospedeira, induz danos ho DNA e ativa diversas vias de sinalizagdo. A proteina VacA faz com que as células do
hospedeiro passem por processos como apoptose, além de vulnerabilizar a atividade do sistema imune pelo fato de reduzir a
atividade dos linfdcitos T. Esses mecanismos favorecem que a infecgdo se mantenha por mais tempo e, a longo prazo, a
persisténcia dessas alteracbes aumenta as chances de desenvolvimento de cancer gastrico. Além disso, Lino e colaboradores
(2021) descrevem que o fator de viruléncia CagA, expresso pelo H. pylori, favorece a dishiose do microbioma intestinal,
evidenciado por meio de um modelo transgénico de Drosophila.

Também se evidenciou que a persisténcia de H. pylori no estdmago pode resultar no desenvolvimento de uma série de
condicBes clinicas, como gastrite atréfica crénica, Ulcera péptica, adenocarcinoma gastrico, carcinoma colorretal e linfoma
MALT gastrico (Elghannam et al., 2023).

3.2 Prevaléncia da infeccao por H. pylori e perspectivas epidemiolégicas

E amplamente reconhecido que a infeccdo por H. pylori estid associada a riscos significativos a salde e pode
comprometer a qualidade de vida dos individuos afetados (Zhou et al., 2022). A infeccdo € altamente prevalente, sendo a
grande maioria da populacdo colonizada por essa bactéria de forma assintomética. Bai e colaboradores (2022), Zhou e
colaboradores (2022), relatam que a prevaléncia de infecgdo por H. pylori é mais elevada em paises em desenvolvimento, com
variacOes dependendo de fatores regionais e socioeconémicos. Os dados desses estudos indicam que a taxa de prevaléncia é
alta em regides como Africa, América Central, Europa Oriental, Asia Central e China, enquanto em paises desenvolvidos,
como os Estados Unidos, essa taxa é significativamente menor, mensurada em cerca de 35%.

No Brasil, demonstrou-se que a prevaléncia de infeccdo por H. pylori estd estimada entre 70% a 90%, afetando tanto
adultos quanto criancas, estas na faixa etaria de 5 a 10 anos (Bai et al., 2022). Ademais, embora Ruedas-Robles e
colaboradores (2021), exponham que cerca de 48,6% da populacdo adulta mundial seja atingida pela infeccdo, pesquisas
conduzidas por Smith e colaboradores (2019), revelam que a taxa de prevaléncia na Africa alcanga 80%. Esta é considerada a
mais alta prevaléncia em nivel global, corroborando a hip6tese de que paises em desenvolvimento sdo mais afetados por esse

patégeno.
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Smith e colaboradores (2019), em seus estudos realizados em varias regides da Africa como Zambia, Republica de
Benin, Camardes, Egito e Gana, além de areas do noroeste e sudoeste da Nigéria, discutem que a infeccdo por H. pylori pode
ser influenciada por uma série de fatores ambientais, socioecondmicos e comportamentais. Destacam-se 0 uso prévio de
antibidticos, fonte de agua ndo potavel, superlotacdo de pessoas, eliminagdo de fezes ao ar livre, tabagismo, familiares com
historico de Ulcera ou gastrite, contato com pessoas infectadas, baixa renda e individuos que trabalham em lavouras.

3.3 Relacdo entre H. pylori e 0 microbioma intestinal

A interacdo entre o Helicobacter pylori e a microbiota do trato gastrointestinal é um tema de crescente interesse na
pesquisa clinica. Sabe-se que essa correlacdo tem um forte viés, uma vez que a bactéria influencia na composicdo dos
microrganismos que habitam certos nichos no hospedeiro, e, a prépria microbiota tem papel regulador na infeccdo pela H.
pylori. Embora o conhecimento sobre a microbiota gastrica ainda seja limitado, pela dificuldade da cultura de diferentes
espécies indigenas desse ambiente e tendencioso, pela limitada disponibilidade de dados, os estudos dos Ultimos dez anos
demonstraram que individuos positivos para a colonizagdo por H. pylori apresentam um aumento na proporcdo de
Proteobacteria, Spirochetes e Acidobacteria, enquanto ha reducéo de Actinobacteria, Bacteroidetes e Firmicutes, comparados
aos individuos ndo colonizados. A determinacdo de infeccdo por Helicobacter e sua extensdo e gravidade, possivelmente
regulada pela microbiota residente no TGI, pode ser elucidada pelos diferentes mecanismos fisioldgicos e equilibrio
imunolégico proporcionados pelos microrganismos colonizadores ndo temporarios (Oh et al., 2015).

E amplamente estabelecido que o microbioma intestinal é composto por uma variedade de microrganismos, entre eles
virus, bactérias e fungos, apresentando variacfes conforme as condi¢es de higiene, os habitos alimentares, a predisposi¢éo
genética do ser humano e o uso de antibiéticos. Logo, a manutencdo da homeostasia faz-se necesséria, pois a disbiose do
microbioma intestinal pode favorecer o estabelecimento de diversas doencas e infeccdes causadas por bactérias patogénicas
(Tohumcu et al., 2024; Elghannam et al., 2024). Nesse contexto, Li e colaboradores (2024) comentam que ha um ndmero
reduzido de estudos que buscam analisar o efeito da infeccdo por H. pylori sobre a microbiota intestinal. Apesar disso, as
evidéncias disponiveis indicam que a presenca da bactéria pode alterar a composi¢do da microbiota intestinal por meio de
mecanismos como sua acao direta, a modificacdo do pH gastrico e a relagdo com o sistema imunoldgico do individuo, essas
mudangas podem influenciar a satde geral, aumentando o risco de doencas como gastrite, Ulceras e até cancer gastrico.
Visando a elucidagdo dessa ideia, um estudo conduzido por Lino e colaboradores (2021) analisou a composicdo do
microbioma intestinal de 214 pacientes colonizados por H. pylori e 214 individuos ndo colonizados, os resultados mostraram
que os individuos infectados apresentavam uma microbiota intestinal com composi¢do mais diversificada, com maior presenca
de bactérias pertencentes dos géneros Actinomyces, Gemella, Streptococcus e Haemophilus.

Segundo He C e colaboradores (2019), a erradicacdo da Helicobacter pylori pode levar a altera¢cdes no microbioma
intestinal, as quais podem ter consequéncias positivas e negativas para a saide dos pacientes. Compreender essas interagdes é
fundamental para o desenvolvimento de tratamentos que ndo apenas eliminem a H. pylori, mas também mantenham um
microbioma saudavel. As principais modificagdes dessas populagdes colonizadoras, que podem ser geradas sdo pelos
antibiodticos e pelo inibidor da bomba de prétons (IBP). Este altera o pH gastrointestinal e altera o tempo de esvaziamento
gastrico afetando diretamente a populacdo entérica. Os antibidticos de amplo espectro promovem uma pressdao podendo
selecionar bactérias e reduzir tAxons dos hospedeiros do TGI. Esses efeitos colaterais podem modificar a fisiologia que ocorre
no corpo humano e inclinar ao desenvolvimento de patologias.

Contudo, He e colaboradores (2019) demonstram que as pessoas com infeccdo por H. pylori apresentam uma

diferenca maior da microbiota quando comparada a populagao saudavel, afetando a composicéao e a funcéo, tanto no ambiente
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gastrico quanto no ambiente intestinal. Ou seja, num quadro de infeccdo por Helicobacter pylori, onde ha maior crescimento
da quantidade de Proteobacterias, a introducdo e manutencdo da terapia medicamentosa promoveu maior aproximagdo da
microbiota de carater permanente e presente em individuos considerados saudaveis.

Os impactos imediatos da erradicagdo do H. pylori no microbioma fecal foram obtidos apds o uso das terapias tripla e
quadrupla com bismuto, sendo variaveis de acordo com o tratamento (Liou e colaboradores 2020). Depois da eliminacao,
observou-se uma alteracdo notavel na diversidade e na composicdo da microbiota do intestino. Essa mudanca é mais acentuada
a curto prazo e varia em funcdo do tratamento. Apds a terapia tripla, a diversidade intestinal pode se recuperar totalmente em
até dois meses, porém, pode demorar até um ano para se recuperar apds a terapia quadrupla com bismuto (Liou e
colaboradores 2020).

He e colaboradores (2019), analisaram a funcionalidade da microbiota do intestino delgado em pacientes infectados
pelo Helicobacter pylori. Em relagcdo a um grupo de individuos saudaveis, as mudancgas funcionais no microbioma incluiram
processos ligados ao catabolismo de aminoécidos, doengas metabdlicas, doencas neurodegenerativas e moléculas de
comunicacdo. Além disso, pacientes foram analisados num periodo antes e do tratamento contra H. pylori, mostrando que as
vias ligadas a doencas metabdlicas, infecciosas, catabolismo e interagdes de moléculas de sinalizagdo estavam

significativamente mais fortalecidas antes da terapia em comparag¢do com 24 semanas apds a intervencao.

3.4 Implicag0es clinicas e tratamento

Atualmente, a abordagem farmacoldgica recomendada para tratamento da infeccdo pelo H. pylori envolve a
combinacéo de dois antibioticos, claritromicina e amoxicilina ou metronidazol, juntamente com um inibidor da bomba de
prétons (IBP), indicados em um esquema terapéutico de 7 a 14 dias. Contudo, é conhecido que este esquema padrdo pode ndo
ser eficaz em regides com aumento da resisténcia de H. pylori a claritromicina. Nesse enfrentamento, novos regimes tém sido
propostos para melhorar a eficiéncia no combate a infeccdo (Fock et al., 2013; McNicholl et al., 2019). Como tratamento
alternativo pode-se citar a terapia quadrupla, que inclui o uso de IBP, tetraciclina, metronidazol e sais de bismuto (McNicholl
et al., 2019). Com o objetivo de comprovar tais sentengas, a pesquisa executada por Bai e colaboradores (2022), revela que a
taxa de erradicagdo utilizando o tratamento padrdo por 7 dias foi de 73%, ndo atingindo a eficacia desejada de 80%, valor
minimo para um tratamento ser considerado eficaz.

A fim de otimizar o tratamento padrdo, busca-se compreender a interagdo entre o H. pylori e 0 microbioma, com a
perspectiva de que terapias que considerem a microbiota podem ser mais eficazes. Portanto, o uso de probidticos em doses
corretas tem mostrado grande potencial como uma alternativa no controle da infec¢éo, (Pan et al., 2016; Koga., 2022; Ji et al.,
2020; Dargenio et al., 2021) descrevem que os probioticos utilizam diversos mecanismos que contribuem para impedir a
progressdo da infecgdo, aumentando a taxa de erradicacdo e reduzindo os efeitos colaterais. Um desses mecanismos de defesa
consiste na competicdo entre as cepas probidticas, como o Lactobacillus reuteri, e as bactérias patogénicas pelos locais de
ligacdo na mucosa gastrica, a citar o gangliosideo asialo-GM1 e receptores de superficie presentes nas células epiteliais,
dificultando a colonizacdo da bactéria patogénica. Outra forma de protecdo, considerada bactericida, exercida pela cepa
lactobacillus gasseri OLL2716 (LG21) envolve a secrecdo de acidos orgénicos, como o &cido lactico, que contribui para a
reducdo do pH estomacal e, consequentemente, inibe o crescimento de cepas de H. pylori. Os estudos acima citados também
demonstraram que os probidticos atuam no fortalecimento da barreira mucosa, por meio da regulacéo de proteinas de juncéao e
do aumento da expressdo das mucinas MUC1, MUC2 e MUC 3, estimulando a secre¢do de muco, fator fundamental para
manter a integralidade da mucosa diante dos efeitos lesivos provocados pela infeccdo por H. pylori. No entanto, embora o uso

de probi6ticos possa ter impacto positivo na mucosa por meio dos mecanismos descritos acima, pesquisas indicam que seu uso
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isolado ndo é suficiente para erradicar o H. pylori, sendo necessario utiliza-lo como tratamento adjuvante, em conjunto com
antibidticos.

A acidez presente no estbmago reduz a quantidade de microrganismos colonizadores, uma vez que estes precisam
estabelecer-se em um ambiente extremamente hostil. Assim, fica evidente que, embora o uso de probidticos possa potencializar
0 tratamento padrdo, por meio da reducdo de efeitos colaterais decorrentes da utilizacdo de antibidticos e do aumento da taxa
de erradicacdo, sua utilizacdo representa um desafio, sendo necessario identificar e selecionar cepas de probidticos capazes de
resistir a esse ambiente (Pan et al., 2016; Koga., 2022). Koga (2022) descreve, em seu estudo, as principais cepas probioticas
que possuem certa resisténcia ao ambiente acido do estdbmago, sendo elas pertencentes aos géneros Lactobacillus e
Bifidobacterium. Dentre essas cepas, a Lactobacillus gasseri OLL2716 (LG21) foi utilizada no estudo citado anteriormente,
onde 31 individuos infectados por H. pylori receberam iogurte durante 8 semanas. Os resultados revelaram uma melhora
clinica significativa, observada por meio de Teste respiratorio da Ureia (UBT) e de ensaios de pepsinogénios sérico | e 1l
(PGI/II). Além disso, amostras de bidpsia da mucosa gastrica indicaram uma diminui¢do na quantidade dessa bactéria.

Oh e colaboradores (2015) demonstraram em seus estudos sobre o impacto da utilizagdo terapéutica de probi6ticos,
que houve erradicacdo de Helicobacter pylori nos grupos de pacientes com terapéutica associativa entre antibioticos e
probidticos, com taxa de erradicacdo de 100%, comparado com pacientes tratados apenas com antibiéticos, com 90% de
erradicacdo. Apesar do melhor resultado promissor, ndo houve, pois, tratou-se de um estudo com amostra pequena de 10

participantes cada grupo.

4. Concluséo

A andlise dos artigos revela um panorama complexo sobre a interacdo entre Helicobacter pylori e o microbioma
humano, destacando-se, principalmente no estdmago e no intestino. As abordagens discutidas sdo fundamentais para
compreender as implicaces clinicas e epidemioldgicas, além de orientar futuras pesquisas e intervencdes terapéuticas.

Em suma, a conexao entre H. pylori e a flora géstrica é intrigante e complexa. A presenca de H. pylori pode modificar
o0 equilibrio da flora, impactando a satde do sistema gastrointestinal e ajudando no surgimento de condi¢es como gastrite e
Ulceras. Em contrapartida, uma flora saudavel é crucial para proteger contra infec¢des e garantir a homeostase do estdmago.
Entender essa relacdo € essencial para desenvolver estratégias mais eficazes de prevencdo, diagnostico e tratamento,
promovendo uma abordagem na medicina que seja mais personalizada e sustentavel.

Desse modo, torna-se evidente, com base neste estudo, que a infecgdo por H. pylori ndo apenas altera a microbiota
gastrica, mas também afeta a microbiota intestinal, modificando sua composicdo por meio de diversos mecanismos que ainda
ndo estdo totalmente elucidados. Ademais, o préprio uso do esquema terapéutico dirigido para a erradicacdo da H. pylori
contribui para a redugdo da diversidade da microbiota intestinal, trazendo impactos para fisiologia do sistema gastrointestinal
humano. Os estudos revisados, por sua vez, ressaltam o potencial promissor dos probidticos como tratamento adjuvante,
integrando o esquema terapéutico juntamente aos antibioticos, tanto para erradicagdo da infeccdo quanto para impedir sua
progressdo, além de reduzir potencialmente os efeitos colaterais ocasionados pela terapia antibiotica, evitando, assim, prejuizos
significativos as populagdes de microrganismos residentes no trato gastrointestinal humano, principalmente no estbmago e no
intestino.

No entanto, é necessario que mais pesquisas sejam conduzidas, visando aprofundar o entendimento, principalmente,
sobre a composicdo da microbiota do trato gastrointestinal e os mecanismos utilizados pelo H. pylori para alterar a diversidade
microbiana. J& que a partir disso, pode haver um maior direcionamento sobre o estudo de outros temas importantes que

envolvem a infeccdo ocasionada pela presenca e manutencdo da H. pylori no trato gastrointestinal, como o uso dos probidticos,
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incluindo aspectos como a dosagem adequada, o impacto a longo prazo e a exploragdo da diversidade de cepas probioticas que

podem ser utilizadas no tratamento da infecgdo por H. pylori.
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