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Microbiota humana
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• Definição
• Tipos
• Distribuição
• Formação
• Função
• Na Doença
• Tratamento

Objetivos do aprendizado

ü Entender o que é e qual a composição da 
microbiota humana

ü Estudar a formação e distribuição de 
microrganismos em indivíduos saudáveis

üCompreender a função da microbiota
ü Avaliar seu papel na evolução e no 

tratamento de doenças



Microbiota

Definição

Sinônimos
Microbiota indígena
Microbiota autóctone
Microbiota residente

População de 
microrganismos que 
habita a pele e as 

membranas mucosas de 
um indivíduo saudável

Composição
• Bactérias indígenas
Mais de 1% da microbiota total

• Bactérias suplementares
Menos de1% da microbiota total

Microbiota transitória
Microrganismos que podem habitar a pele
e/ou membranas mucosas por horas, dias
ou semanas mas que não se restabelecerão
autonomamente

Ao contrário da microbiota transitória, 
componentes da microbiota normal 
colonizam o corpo por meses ou anos



• Organismos estritamente patogênicos
Organismos que só são encontrados no corpo humano em associação com 
doenças. Exemplos: Mycobacterium tuberculosis, Neisseria gonorrhoeae.

• Patógenos oportunistas
Organismos, normalmente inócuos, mas que podem causar doenças quando 
ganham uma vantagem competitiva e proliferam além dos níveis usuais.
Exemplos:
Ø Remoção de competidores: Clostridium difficile;

Ø Deslocamento do sítio normal no corpo humano (e.g. Staphylococcus epidermidis em 
cateter);

Ø Indivíduos imunocomprometidos: microbiota pode multiplicar em excesso, invadir 
outros compartimentos e causar infecções.

Microbiota

Vocabulário



Mais algumas definições…

Simbionte
Organismo que vive em associação com organismo(s) de outra espécie

Parasita Comensal Mutualista

Causa dano ao hospedeiro Vive em associação sem 
causar dano ou benefício

Ambos os 
organismos se 

beneficiam

• Transições entre os modos de vida acima são possíveis e frequentes!!!!

• Mecanismo de conversão de mutualiastas ou comensais em parasitas: 
aquisição de fatores de virulência e/ou Ilhas de patogenicidade por 
transferência lateral de genes



DETERMINANTES DA COLONIZAÇÃO 
MICROBIANA DE TECIDOS BIOLÓGICOS

- Disponibilidade de nutrientes: qualidade e quantidade

- Disponibilidade do oxigênio

- Fluxo de fluídos da superfície epitelial

- Sistema de limpeza muco-ciliar

- Sistema imune local

- Presença de receptores celulares do hospedeiro

- Interação microbiana: competição e cooperação

- Variação do pH



Evolução da microbiota intestinal

• Dietas variadas 
• Relativamente 

estável

• 60% da cepas 
mantidas por 5 
anos ou mais

• Actinobatérias e 
Bacteroidetes 
estão entre os 
grupos mais 
estáveis

Adultos

Adaptado de Laforest-Lapoint & Arrieta (2017) Frontiers in Immunology

Leite materno
propriedades

• Água: 88%
• Lactose: 7%
• Gordura: 4%
• Proteína: 1%
• Fosfato de cálcio
• pH ácido inibe o 

crescimento de 
Bacteroides, Clostridium e
Escherichia coli.

Ambiente estéril, 
mas o bebê é 
exposto a:

• Metabólitos 
microbianos

• Resposta imune 
da mãe aos 
microorganismos

O diâmetro dos 
círculos nos 
painéis à direita é 
proporcional à 
abundiancia de 
cada grupo

Prematuro
Tempo de gestação

Normal

Parto
Normal Cesária

NascimentoEfeitos
intrauterinos Amamentação

Leite materno Fórmula

Alimentos sólidos

Desmame

Quantidade de fibras

https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fimmu.2017.00788/full


Alterações na microbiota intestinal
Primeiro ano de vida

Firmicutes dominam o 
intestino do recém-
nascido: Lactobacillus
do leite

Actinobacterias se 
tornam comuns, talvez 
por causa de uma febre 
por volta do 92° dia

O bebê começa a 
ingerir frutas e cereal 
de arroz e 
Bacterioidetes
adaptados à digestão 
de material vegetal 
passam a dominarEste exemplo mostra os resultados de um estudo

da evolução da microbiota intestinal (fezes) de um 
bebê ao longo do primeiro ano de vida



Distribuição de microrganismos no trato 
gastrointestinal de adultos



Microbiota Anaeróbia Fecal de humanos
1. Bacteroides (1011/g peso seco fezes)

2. Eubacterium (1010/g p.s.f.)

3. Peptococcaceae (109-10/g p.s.f.)

Ruminococcus, Coprococcus, Peptostreptococcus

4. Bifidobacterium (109/g p.s.f.)

5. Clostridium (108-9/g p.s.f.)

6. Outros

Lactobacillus, Megasphaera, Veillonella, Butyrivibrio, 
Succinovibrio, Succinomonas, Selenomonas, Anaerovibrio, 
Lachnospira e Treponema

7. Facultativos (< 108/g p.s.f.)

Coliformes, estreptococos e lactobacilos



104 – 106  bactérias/cm2 S. epidermidis
S. aureus
Corynebacterium spp.
Streptococcus spp.
Propionibacterium spp.

Glândula sebácea

Folículo piloso

Estrato córneo

Microbiota da pele



Microbiota - Função

• Biofilme protetor:
• Competição com bactérias 

patogênicas por sítios de 
adesão e microambientes 
(antagonismo microbiano);

• Ativamente envolvida na 
regulação imune e na 
homeostase;

• Exerce funções-chave no 
metabolismo do hospedeiro, 
auxiliando na digestão e 
absorção de alimentos;

Exemplo
O número e o tipo de 

bactérias na vagina tem um 
profundo efeito sobre a saúde 

das mulheres e seu risco de 
contrair ou transmitir doenças 

sexualmente transmissíveis.

Alterações no pH 3,5-4,5, 
permite o crescimento de 
fungos e outras bacterias.



Contribuições metabólicas de micro-
organismos intestinais



Microbiota humana
Interações nutricionais

Carboidrato

Streptococcus; Actinomyces

Lactato Acetato

Veillonella

Acetato Menadiona Formato

Fusobacterium

Bacteroides

Peptococcus

Wollinella

CampylobacterEubacterium Prevotella spp.

Porphyromonas spp.

Hemina

Proto-heme

O2
Saliva



Disbioses
Desequílibrio na mic robiota contribui ou dá origem  a doenças

Systemic antibiotic therapy in periodontics 

Table 1. Microbial species associated with various clinical forms of periodontitis 

Localized Failing 
juvenile Early-onset Adult Refractory guided tissue 

Species periodontitis periodontitis periodontitis periodontitis regeneration 
Actinobacillus actinomycetemcomitans +++ ++ ++ ++ ++ 
Porphyromonas gingiualis f +++ +++ ++ ++ 

- 
~ 

Prevotella intermedialnigrescens ++ +++ +++ +++ +++ 
Bacterozdes forsytkhus * ++ +++ ++ ++ 
Fusobacterzum species + ++ +++ ++ +++ 
Peptostreptococcus micros f ++ +++ + + I  

Eubacterium species + ++ + + 
+++ 

- -___ 
- 

Campylobacter rectus + ++ ++ + +++ 

- 
++ 
~- 

++ +++ +++ ++ 
- _. 

Treponema species 
Enteric rods and pseudomonads * + f 
Beta-hemolvtic streptococci ? ++ ++ ++ + 

- - 

Candida species - - - - rt 

-, not elevated in comparison to health +, occasionally isolated; +, < 10% of the patients positive; ++, < 50% of the patients positive; +++, > 50% of the patients 
positive. Sources: references 38, 103, 144, 145, and 200. 

- 

the origin of the microorganisms and the host re- 
sponse to infection. Delineation of the various types 
of periodontal infection may help explain why peri- 
odontal treatment may eliminate some bacteria 
from the oral cavity but merely reduce the levels of 
other species. 

Similar to infections in many nonoral body sites, 
periodontal pathogens may be divided into endo- 
genous and exogenous sources of origin (Fig. 1) 
(229). Endogenous infections are caused by organ- 
isms present in the healthy host that may overgrow 

and become pathogenic (commensal organisms). 
Exogenous infections are caused by organisms ac- 
quired from outside the oral cavity or the host (pri- 
mary pathogens). 

Endogenous infection 

Endogenous medical and dental infections are 
caused by microorganisms that are part of the nor- 
mal human microbiota of the skin, nose, mouth and 
intestinal and urogenital tracts. Many indigenous 

1 compromised 1 
hqst 

exogenous organisms 

i healthy 1 
‘I ~ , . carrier 

, ., , , , , i 

Prevotella intermedia 
Fusobacteriurn nucleaturn 
Peptostreptococcus micros Klebsiella 
Eubacterium spp. Pseudomonas 
Eikenella corrodens Staphylococcus 
Campylobacter rectus Candida 
spirochetes 

Enterobacter 
Esc h eric hia co l i  

Ac tino baci l lus a ctinorn ycetem com it  ans 
Porp h yromonas gingiva lis 

Fig. 1. Different types of periodontal infection 
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Fatores comportamentais

Higiene

Dieta

Uso de Antimicrobianos

Independe do comportamento do hospedeiro

Condições ambientais

Imunidade

Presença de patógenos

van Winkelhoff et al. (1996)

Fatores que influenciam o equilíbrio da microbiota



Microbiota
Espécies potencialmente patogênicas



Invasão de compartimentos estéreis por espécies da microbiota

Bacteroides fragilis

Peritonite: extravasamento de material contaminado da luz 
intestinal para o cavidade abdominal (peritônio)

Disbiose: participação da microbiata em doenças



Microbioba intestinal
novos vínculos com doenças e disbioses emergentes

• Colite pseudomembranosa
• Colite ulcerativa
• Síndrome do intestino irritável
• Doença inflamatória intestinal
• Síndromes metabólicas
• Obesidade
• Diabetes
• Esclerose múltipla
• Sintomas de Parkinson
• Alergia e auto-imunidade



Diversidade Bacteriana na Doença

B.ovatus
B. vulgatus

B. uniformis

Chron disease: gêmeos monozigóticos



Microbiota no tratamento/prevenção
Probiótico

O fato da microbiota 

intestinal poder ser alterada 

e trazer benefícios à saúde 

humana, tem motivado o 

desenvolvimento de 

ingredientes alimentícios 

chamados “funcionais”. 



Alimentos Funcionais
Probiótico / Prebiótico

Alimentos  “pré-bióticos” são aqueles 
não-digeríveis pelo ser humano mas 
que promovem a seleção das 
espécies benéficas e limitam o 
número de bactérias no cólon, 
beneficiando assim o hospedeiro 
(Gibson and Roberfroid 1995). 

Alimentos “pró-bióticos” contêm
bactérias vivas como suplemento 
alimentar, o que melhora o equilíbrio da 
microbiota intestinal, trazendo benefícios 
ao hospedeiro (Fuller 1989). 

Combinação de 
probiótico e prebiótico





Microbiota no tratamento
Transplante Fecal (FMT)

• Processo de transplante de microbiota 
fecal de um indivíduo saudável para um 
receptor

• 1958* - Colorado (EUA): quatro 
pacientes criticamente comprometidos 
com colite pseudomembranosa 
fulminante

• 2000 – Cepas multirresistentes de C. 
difficile, 3 milhões de casos novos, 300 
evoluem para morte por dia (EUA e 
Europa). Custo anual de US$ 1 bilhão por 
ano só nos EUA.

*EISEMAN B, SILEN W, BASCOM GS, KAUVAR AJ. Fecal enema as an adjunct in the 
treatment of pseudomembranous enterocolitis. Surgery. 1958 Nov;44(5):854-9.

A substituição de 
componentes em falta 
(vitaminas, etc.) e a 
produção de produtos 
antimicrobianos pela 
“nova microbiota”
tendem a ser os 
mecanismos de cura



Transplante Fecal

Changes in the composition of the human fecal microbiome after bacteriotherapy for recurrent Clostridium difficile-
associated diarrhea. J Clin Gastroenterol 2010; 44: 354-360.



Interações da microbiota com medicamentos
Exemplos

Sulfassalazina
(anti-inflamatório)  
(azoredutases)

ácido 5-amino-salicílico

Digoxina
(tratamento de insuficiência cardíaca)

(ligação dupla no anel de lactona )

Levodopa (Parkinson)
Descarboxilação – passagem barreira hemato-encefálica

Biotransformação no intestino
Is It Time for a Metagenomic Basis of Therapeutics?
Therapeutic Modulation of Microbiota-Host Metabolic Interactions.

Eggerthella lenta

A presença de certos organismos na 
microbiota do paciente afeta o 
resultado da terapia



Projeto Microbioma Humano
"Individuo Saudável"

• 100 trilhões de microrganismos

• 10 vezes mais células procariontes

• 1-3% do peso corporal

• Mais de 10.000 espécies microbianas

• Genoma humano possui 22.000 genes

• Microbioma contribui cerca de 8 milhões de genes

• 360 vezes mais material genético

O Programa:
$173 milhões
300 indivíduos saudáveis
18 locais de coleta no 
corpo
7 anos (2007 – 2014)
80 Universidadeshttp://www.nih.gov/news/health/jun2012/nhgri-13.htm

80-95% não cultiváveis in vitro



Metrópole bacteriana

Human Microbiome Project
2007-2014



Metagenômica oral

Diversidade de bactérias da 
cavidade oral (1Gbp sequenciados).

À esquerda: diversidade taxonômica 
na amostra (frequência relativa dos 
taxons)

À direita: contrbuição relativa de 
cada grupo para o repertório de 
genes codificantes do ecossitema 
bucal

A análise revelou que indivíduos sadios 
possuem microbiota bucal com 
excesso de genes para percepção da 
população (“quorum sensing”) e 
peptídeos antimicrobianos

Belda-Ferre et al (2012) The oral metagenome 
in health and disease. ISME J. 2012 January; 
6(1): 46–56. doi: 10.1038/ismej.2011.85



Metagenômica oral

• Os autores 
procuraram 
bactérias com 
atividade anti-cárie 
entre as bactérias 
menos frequentes na 
boca de indíviduos 
doentes e mais 
abundantes na boca 
dos sadios.

• Encontraram uma 
linhagem de S. 
sanguinis nos 
pacientes saudáveis

Belda-Ferre et al (2012) The oral metagenome in health and disease. 
ISME J. 2012 January; 6(1): 46–56. doi: 10.1038/ismej.2011.85



Nova visão da microbiota

F. Baquero and C. Nombela (2012) The microbiome as a human organ. Clin 
Microbiol Infect 2012; 18 (Suppl. 4): 2–4. DOI: 10.1111/j.1469-0691.2012.03916.x

A microbiota 
humana como um 
orgão

O corpo humano 
como um 
ecossistema
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