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Resumo

O proposito deste trabalho tem como finalidade realizar uma revisdo exploratéria integrativa de literatura, por meio da andlise
de publicagdes, para compreender os mecanismos subjacentes & osteoartrite e a influéncia da disbiose intestinal na evolugéo
da doenga. Foi conduzida uma pesquisa bibliografica por meio de buscas eletronicas em diversas bases de dados, incluindo:
EbscoHost, Google Scholar e Biblioteca Virtual de Satdde (BVS), que abrange as bases LILACS e MEDLINE. Adotaram-se
como critérios de incluséo artigos publicados nos tiltimos 5 anos (2021 e 2025), em qualquer idioma, que abordassem o tema
de interesse e estivessem na integra em formato eletronico. Utilizou-se da estratégia PICO (Acrémio para Patient, Interven-
tion, Comparation e Outcome). Dessa maneira, a questéo central que orientou o estudo foi definida: “Como estamos em
relagdo a disbiose intestinal e a osteoartrite?” Assim, define-se o P: Individuos com Osteoartrite; I: Disbiose Intestinal; C: néo
se aplica; O: impactos gerados. Os resultados apontam a existéncia da associacdo da disbiose intestinal com a osteoartrite,
e também com outras patologias como a sarcopenia, artrite reumatoide e espondilite anquilosante, ressaltando o impacto
da microbiota na satide articular e no desenvolvimento de doencas musculoesqueléticas. Embora a OA seja uma condicéo
degenerativa sem cura definitiva, a DI, que contribui para sua progressdo, pode ser revertida através de intervengées dire-
cionadas. Entretanto, novos estudos relacionando tais doengas devem ser realizados para se obter uma melhor correlacéo
entre os resultados e também para se ter uma melhor validacéo terapéutica para a apresentacéo das doencas mencionadas.
Descritores: Disbiose Intestinal; Osteoartrite; Osso; Microbioma; Articulagio

Abstract

The purpose of this study is to conduct an integrative exploratory literature review by analyzing published works to under-
stand the underlying mechanisms of osteoarthritis and the influence of gut dysbiosis on the progression of the disease. A
bibliographic research was conducted through electronic searches in several databases, including: EbscoHost, Google Scholar
and Virtual Health Library (BVS), which covers the LILACS and MEDLINE databases. The inclusion criteria adopted were
articles published in the last 5 years (2021 and 2025), in any language, that addressed the topic of interest and were in full
electronic format. The PICO strategy (Acromion for Patient, Intervention, Comparison and Outcome) was used. In this way, the
central question that guided the study was defined: “How are we in relation to intestinal dysbiosis and osteoarthritis?” Thus,
the following are defined: P: Individuals with Osteoarthritis; I: Intestinal Dysbiosis; C: not applicable; O: impacts generated.
The findings indicate a clear association between gut dysbiosis and osteoarthritis, as well as other musculoskeletal disorders
such as sarcopenia, rheumatoid arthritis, and ankylosing spondylitis. These results highlight the significant influence of gut
microbiota on joint health and the development of musculoskeletal diseases. Although osteoarthritis (OA) is a degenerative
condition with no definitive cure, gut dysbiosis (GD), one of the contributing factors to its progression, can be reversed through
targeted interventions. However, further studies exploring the relationship between GD and OA, as well as other musculoskel-
etal disorders, are necessary to establish stronger correlations and validate potential therapeutic strategies for these diseases.
Keywords: Intestinal dysbiosis; Osteoarthritis; Bone; Microbiome; Joint
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INTRODUGCAO

A osteoartrite(OA) é uma patologia ndo neopldsica que esta
presente em cerca de 300 milhées de pessoas ao redor de todo
mundo e representa um grande desafio para a satide publica.’
Existem vdrios fatores de risco para desenvolver a OA, como
idade, obesidade, estilo de vida, disbiose intestinal, dieta, doen-
cas cronicas, desequilibrios nutricionais e transi¢oes ambien-
tais.” Ela se manifesta principalmente como dor, diminuicéo da
capacidade fisica e limitagcdes de movimentos que impactam
diretamente na qualidade de vida desses pacientes®’. Atualmen-
te, ndo existe tratamento definitivo para a OA, o que existe séo
medidas farmacolégicas e ndo farmacoldgicas que melhoram os
sintomas do paciente.'®

A microbiota intestinal possui cerca de 10 elevado a 13 cé-
lulas e pode ser influenciada por diversos fatores como idade,
sexo, medicagdo, dieta, genética, ambiente e sistema imune, ou
seja, ela é individual e pode ser modificada.’ Esses microrganis-
mos sdo responsaveis por fung¢bes estruturais, imunolégicas,
neurolégicas e metabdlicas e quando hd alteragdo na home-
ostase desse ambiente, é denominado disbiose intestinal(DI).’
Existem evidéncias que a DI influencia diretamente em doengas
osteomusculares, como a OA, a sarcopenia, a espondilite anqui-
losante(EA) e a osteoporose por meio de mudangas metabdli-
cas importantes.*'? Essa descoberta é tdo relevante para a hu-
manidade que alguns autores criaram um termo especifico para
essa relagdo: “gut-bone axis” que na tradugéo para o portugués
ficaria “eixo intestino-osso’.*

Com o envelhecimento, aqueles que possuem OA terdo ni-
veis maiores de citocinas pré-inflamatérias em comparagio
aos individuos mais jovens.®Isso ocorre, pois a inflamagéo na
OA tem caracteristica de ser cronica e de baixa intensidade
e pode ser desencadeada tanto por fatores externos, citoci-
nas e proteases, quanto por mecanismos celulares internos."
Embora tradicionalmente considerado um ambiente estéril, o
espago articular pode ser influenciado por microfraturas na
junc¢do osteocondral em articulagdes acometidas pela OA.™
Estudos recentes sugerem que essas lesdes permitem a pe-
netragdo de vasos sanguineos, possibilitando a translocagédo
de componentes da circulagdo sistémica para a cartilagem
sobrejacente.®

Atualmente, existem evidéncias que a modulacdo da
microbiota intestinal na OA pode ser viabilizada por estra-
tégias como a administragdo de prebidticos, probidticos e
nutracéuticos, além do transplante de microbiota fecal.” Os
probidticos sdo microrganismos vivos que contribuem para
a homeostase da microbiota intestinal por meio de sintese
de substancias com atividade antimicrobiana e imunoglo-
bulinas, além de atuarem suprimindo a produgéo de toxinas
bacterianas.” Os prebidticos sdo compostos alimentares ri-
cos em bioativos, como polissacarideos, polifendis, frutooli-
gossacarideos e acidos graxos dmega-3 que desempenham a
fungéo de substrato para a microbiota intestinal endégena,
favorecendo seu crescimento e atividade.? O transplante de
microbiota fecal (FMT) consiste na introdu¢do de material
fecal proveniente de um doador saudavel no trato gastroin-
testinal distal de um receptor, com o objetivo de restaurar o
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equilibrio da microbiota intestinal e tratar disttrbios associa-
dos a seu desequilibrio."

Este estudo busca avaliar a relagdo entre disbiose intestinal
e osteoartrite, com énfase na fisiopatologia e no impacto dessas
condicdes nas atividades diarias, considerando sua alta preva-
léncia. Diante disto, a exacerbagéo e a progressao da osteoartri-
te podem limitar e também interferir no cotidiano dos individu-
0s que possuem essa patologia, diminuindo a qualidade de vida.
Portanto, a adogdo de um estilo de vida saudavel, incluindo
atividade fisica, controle de peso e, principalmente, regulacédo
da dieta e do microbioma intestinal, é essencial para retardar a
progresséo da doenca.

METODOLOGIA

O presente estudo consiste de uma revisdo exploratoria in-
tegrativa de literatura. A revisdo integrativa foi realizada em seis
etapas: 1) identificagéo do tema e sele¢do da questéo norteado-
ra da pesquisa; 2) estabelecimento de critérios para incluséo e
excluséo de estudos e busca na literatura; 3) defini¢do das infor-
magoes a serem extraidas dos estudos selecionados; 4) categori-
zagdo dos estudos; 5) avaliacdo dos estudos incluidos na revisao
integrativa e interpretacgéo e 6) apresentacdo da revisao.

No primoérdio, para a escolha da questdo de pesquisa utili-
zou-se da estratégia PICO (Acrémio para Patient, Intervention,
Comparation e Outcome). Dessa maneira, a questdo central que
orientou o estudo foi definida: “Como estamos em relacgio a dis-
biose intestinal e a osteoartrite?” Assim, define-se o P: Individu-
os com Osteoartrite; I: Disbiose Intestinal; C: ndo se aplica; O:
impactos gerados.

Para responder essa pergunta, foi conduzida uma pesquisa
bibliografica por meio de buscas eletronicas em diversas bases
de dados, incluindo: EbscoHost, Google Scholar e Biblioteca Vir-
tual de Satide (BVS), que abrange as bases LILACS e MEDLINE.

As buscas foram realizadas no més de margo de 2025. Para
a selecdo de estudos, adotaram-se como critérios de incluséo
artigos publicados nos ultimos 5 anos (2021 e 2025), em qual-
quer idioma, que abordassem o tema de interesse e estivessem
na integra em formato eletronico. Foram excluidos os trabalhos
cujo titulo e resumo nédo apresentavam relagdo com o tema pro-
posto, assim como aqueles que ndo apresentavam metodologia
claramente descrita.

Na etapa inicial, foram identificados 1330 artigos. A par-
tir dessa amostra, procedeu-se a leitura de titulos e resumos,
aplicando rigorosamente os critérios de incluséo e exclusio
estabelecidos. Em seguida, realizou-se a leitura completa dos
artigos pré-selecionados, com nova verificagéo dos critérios de
elegibilidade. Ao final do processo, 13 artigos foram excluidos
por nédo atenderem aos critérios definidos, resultando em 20
artigos que compuseram a andlise final e fundamentaram a
presente revisdo.

Ap6s a selecdo dos artigos, foi realizado o fichamento das
obras incluidas, com o objetivo de organizar a coleta e a andlise
dos dados. As informagées foram sistematizadas em um qua-
dro, permitindo ao leitor avaliar a aplicabilidade da revisdo inte-
grativa elaborada, de modo a assegurar o alcance dos objetivos
propostos por esse método.
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Afigura 1 ilustra o processo de selegdo dos artigos com base
nas palavras-chave de busca e na aplicagdo de critérios de inclu-
séo e exclusdo definidos na metodologia. O fluxograma segue os
parametros estabelecidos pela estratégia PRISMA.

RESULTADOS

A Tabela 1 resume os principais artigos que foram utilizados
para a construgdo do presente estudo, possuindo informagdes
valiosas sobre os mesmos, como os autores do estudo, ano de

publicacéo, o titulo e os achados principais.
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Figura 1. Fluxograma da busca e incluséo dos artigos. Fonte: Autoria propria, 2025.

Tabela 1. Sintese dos estudos incluidos nesta reviséo sistemdtica sobre a correlagéo da disbiose intestinal com a osteoartrite. Fonte: Autoria propria, 2025.

Autores e ano

AroraVetal., (2021).

Titulo

Gut-microbiota modulation: The impact of the
gut-microbiota on osteoarthritis

Achados principais

Dados pré-clinicos e estudos observacionais em humanos sugerem
fortemente uma relagdo estreita entre a microbiota intestinal e a progressao
patolégica da OA

Binvignat M et al., (2021).

Osteoarthritis and gut microbiome

Alteracéo da microbiota intestinal, relacionada com o nivel de citocinas pré-
inflamatorias e destruicao articular

Hao X et al., (2021).

The gut microbiota in osteoarthritis: where do we
stand and what can we do?

A microbiota intestinal e a OA compartilham dos mesmos principais fatores de
risco e das mesmas intervengdes terapéuticas

Hecquet S etal., (2021).

Intestinal permeability in spondyloarthritis and
rheumatoid arthritis: A systematic review of the
literature

Existéncia de permeabilidade intestinal aumentada em pacientes com EA,
mesmo na auséncia do uso de AINEs

ChenYetal., (2022).

Gut Microbiota and Bone Diseases: A Growing
Partnership

A microbiota intestinal surgiu como um importante regulador da homeostase
Ossea

Golovach, I.Yu.; DG Rekalov
(2022).t

"Osteoartrite e microbiota intestinal: significado
patogenético do eixo articulagao — intestino —
microbioma”

Mudancas continuas na composicao microbiana, acompanhadas por respostas
imune adaptativas e inatas, acaba levando a inflamagao e contribui para
desenvolvimento e progressao da OA

Guan Zetal,, (2022).

The Role of Depletion of Gut Microbiota in
Osteoporosis and Osteoarthritis: A Narrative
Review

A microbiota intestinal interfere na absorcédo de minerais, contribuindo para o
desenvolvimento da OA

Nedunchezhiyan U et al., (2022).

Obesity, Inflammation, and Immune System in
Osteoarthritis. Frontiers in Immunology

A imunidade inata estd alterada na AO
A obesidade influencia negativamente na OA

Ning Y etal., (2022)

Comparative analysis of the gut microbiota
composition between knee osteoarthritis and
Kashin-Beck disease in Northwest China

O microbioma pode influenciar diretamente na perda original da cartilagem
na OA

Sophocleous A et al., (2022).

Probiotics Inhibit Cartilage Damage and
Progression of Osteoarthritis in Mice

Relagdo da microbiota gastrointestinal com dor e inflamacao de baixo grau no
joelho, independente da obesidade

LiuSetal, (2023).

“Cross-talk” between gut microbiome dysbiosis
and osteoarthritis progression: a systematic
review

Correlagédo entre disbiose intestinal com a AQ, relacionada a ativagdo imune e
inducao de inflamagéao

Romero-Figueroa M del S et al.,
(2023).

Gut-joint axis: Gut dysbiosis can contribute to
the onset of rheumatoid arthritis via multiple
pathways

Disbiose intestinal promove perda da tolerancia imunoldgica e
autoimunidade, favorecendo o desenvolvimento de AR
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The immune role of the intestinal microbiome

Sun Cetal., (2023). in knee osteoarthritis: a review of the possible

mechanisms and therapies.

A modulacédo da microbiota intestinal pode ser um novo tipo de tratamento
da OA

Progress of linking gut microbiota and
WangY etal., (2023).
and translational values

musculoskeletal health: casualty, mechanisms,

Desarmonia na microbiota tem papel crucial no declinio da massa e funcéo do
musculo esquelético

Bioactives and their roles in bone metabolism

Basak S; Sri K; Duttaroy AK (2024).  of osteoarthritis: evidence and mechanisms on

gut-bone axis.

A interagao entre o intestino, sistema imune e o metabolismo tecidual local,
impulsiona a fisiopatologia da OA

Correlation between gut microbiota and

de Sire Aetal, (2024). musculoskeletal diseases

Micronutrientes e metabdlitos derivados da microbiota intestinal podem
atingir e atuar no musculo

Inflammaging contributes to osteoarthritis
Gaspar MG et al., (2024).
and vice versa: A systematic review.

development and human microbiota variations

Alteragoes no trato gastrointestinal afetam a permeabilidade intestinal
alterando o sistema imunoldgico, o que favorece a progressao da OA

Exploring the Interconnection between

LiHetal., (2024). Metabolic Dysfunction and Gut Microbiome

Dysbiosis in Osteoarthritis: A Narrative Review

A disbiose intestinal contribui tanto para os disturbios metabdlicos quanto
para a progressao da OA

Role of the Gut Microbiota in Osteoarthritis,
Longo UG et al., (2024).
Update on the Gut-Joint Axis.

Rheumatoid Arthritis, and Spondylarthritis: An

Uma microbiota em disbiose pode prejudicar a mucosa intestinal, permitindo
extravasamento de conteuldo, que causa impacto no sistema imune

Wang W et al., (2025). changes in patients with osteoarthritis

Specific gut microbiota and serum metabolite

A microbiota intestinal e os perfis de metabdlitos séricos em pacientes com
OA sugerem que as alteragdes especificas nas bactérias e nos metabdlitos
derivados estdo intimamente ligadas a progressao da doenca

DISCUSSAO

Este estudo teve como propoésito examinar a ligagdo entre o
desequilibrio intestinal e a fisiopatologia da osteoartrite (OA),
uma condi¢do de grande impacto na satide global. Nos tltimos
anos, a interagfo entre a microbiota intestinal e a OA tem sido
amplamente estudada, evidenciando a importéancia do elo entre
intestino e articulagdo no desenvolvimento da doenca. Apesar
de estar associada a problemas mecanicos e desafios clinicos, a
OA tem sido alvo de varias investigacOes terapéuticas para gerir
esta patologia.

A relacdo entre o microbioma intestinal e a osteoartrite tem
sido um tema crescente na literatura cientifica, evidenciando o
impacto da microbiota na satide articular e no desenvolvimento
de doengas musculoesqueléticas.” Alguns autores destacam que
a composi¢do microbiana do intestino pode modular a inflama-
¢do sistémica, contribuindo para a progressdo da osteoartrite.'
Complementando essa ideia, alteracdes no microbioma podem
levar a um aumento na permeabilidade intestinal, permitindo a
translocacdo de lipopolissacarideos que ativam respostas infla-
matorias cronicas.’

Neste contexto especifico observamos que a diminui¢do da
flora intestinal tem um impactante negativo na manutencédo do
equilibrio dos ossos e cria um ambiente favoravel para o desgas-
te da cartilagem das articula¢des.*'* Esse processo estd intima-
mente ligado a mudangas na diversidade de bactérias intesti-
nais que aumentam a producdo de citocinas pro-inflamatdrias
e agravam os processos degenerativos nas articulagdes.” Além
disso, outro ponto importante é a ligacdo entre o fendmeno do
“inflammaging” com as variagdes no microbioma humano. Isso
destaca como o envelhecimento e a inflamagéo cronica causam
mudangas na flora intestinal que aceleram o desenvolvimento
da osteoartrite.®

Nesse viés, estudos evidenciaram que a disbiose intestinal
pode influenciar a absor¢do de micronutrientes essenciais para
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a saude Ossea e cartilaginosa, como vitamina D, calcio e mag-
nésio, comprometendo ainda mais a integridade articular.>"*Al-
teragOes na expressdo de genes como TNF-q, IL-1a e MMP-13
também influenciam negativamente a evolucdo da OA, promo-
vendo degradacgio da matriz cartilaginosa, enquanto modifica-
¢oes na via do TGF-a podem comprometer a reparagio tecidu-
al #% Outrossim, proteinas associadas ao metabolismo 6sseo,
como a osteocalcina e a esclerostina, apresentam alteragdes
significativas em pacientes com OA, sugerindo um impacto di-
reto do microbioma sobre a fisiopatologia articular.”'*

Estudos recentes sugerem que intervengdes terapéuticas
direcionadas & regulagdo do microbioma intestinal podem ser
uma estratégia promissora para desacelerar a evolugdo da os-
teoartrite. Pesquisas mostram que o uso de probidticos pode
ajudar a proteger a cartilagem e retardar o avango da osteoartri-
te em estudos experimentais.” Além disso, mudancas especifi-
cas na composic¢do do microbioma e nos metabdlitos presentes
no sangue de pacientes com osteoporose foram identificadas,
indicando que ajustes na alimentagdo podem ser uma opgéo
efetiva para controle da doenga.”®

Além disso, outras abordagens terapéuticas incluem a ma-
nipulacdo e a modulacdo dos bioativos envolvidos no metabo-
lismo dsseo. Foi explorada, principalmente, os mecanismos de
acdo dos bioativos na regulacdo do eixo intestino-osso, desta-
cando seu potencial na preservacdo da integridade articular.>”
Dessa forma, é demonstrado a importancia que a influéncia
da microbiota possui sobre as doengas dsseas, sugerindo que a
modulagédo do microbioma pode ser uma estratégia promissora
para reduzir a progressdo da osteoartrite.’

Os prebidticos desempenham um papel importante na re-
gulacdo do microbioma intestinal ao servirem de alimento para
bactérias benéficas.! Essas substincias promovem a produ-
¢éo de acidos graxos de cadeia curta (AGCC), como butirato
e propionato que possuem propriedades anti-inflamatérias e
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contribuem para fortalecer o intestino e reduzir o impacto da
inflamagéo no corpo.*?Além disso, os AGCC podem regular a
atividade dos genes relacionados a inflamacéo e a deterioracédo
da cartilagem, como TNF - ae MMP - 13, fornecendo protecéo
contra o avanco da AO." Assim, a adi¢éo de prebidticos surge
como uma abordagem promissora para restabelecer o equili-
brio intestinal e articular, podendo ter um impacto favoravel na
fisiopatologia da OA.

Os probidticos, como Lactobacillus e Bifidobacterium, tém
sido amplamente estudados por sua capacidade de restaurar a
diversidade microbiana intestinal e reduzir a disbiose, um fa-
tor chave na inflamacéo sistémica associada a osteoartrite.'®
Esses microrganismos benéficos inibem a liberagdo de citoci-
nas pré-inflamatdrias, como TNF-a e IL-10, que estdo direta-
mente envolvidas na degradacdo da matriz cartilaginosa e na
progressdo da doenga'”'. Estudos clinicos demonstram que a
suplementagdo com probidticos pode melhorar sintomas como
dor e rigidez articular, além de reduzir marcadores inflamatd-
rios sistémicos, sugerindo seu potencial como terapia adjuvante
no manejo da OA'". Esses achados reforcam a importancia do
eixo intestino-articulagéo e destacam os probidticos como uma
abordagem inovadora para o tratamento da osteoartrite.

Todas essas abordagens acima sdo considerados agentes
terapéuticos emergentes no manejo da osteoartrite, atuando
na modulagdo da composi¢do do microbioma gastrointestinal
e contribuindo para a preservagdo da integridade da barreira
intestinal, o que pode influenciar positivamente a progressio
da doenca." Um estudo recente transplantou microbiota fecal
de individuos saudaveis e pacientes com osteoartrite de joelho,
com e sem sindrome metabdlica, para camundongos com OA
induzida.®

Notavelmente, apenas o transplante de microbiota prove-
niente de pacientes com osteoartrite e sindrome metabdlica
agravou a progressdo da doenca, acompanhada por maior ex-
pressdo de biomarcadores inflamatdrios e aumento da perme-
abilidade intestinal.” Os achados sugerem que um microbioma
enfraquecido pode agravar a osteoartrite em modelos murinos,
intensificando os danos articulares, porém pesquisas adicionais
sdo necessdrias devido ao tamanho reduzido da amostra (n=9).%

Ademais, os efeitos da DI na OA é refor¢ado quando a dis-
funcdo metabdlica esta presente, enfatizando que alteragdes
no metabolismo lipidico interferem diretamente.'"'?As vias me-
tabdlicas envolvidas séo reguladas por proteinas como a AMP
quinase e o receptor ativado por proliferadores de peroxissoma
gama podem agravar a doenca.”” A obesidade também chama
a atengdo para a intensificacdo da inflamacédo e piora da OA,
destacando como o acimulo de adipocinas inflamatérias pode
intensificar a degradacdo articular."

Além da OA, hd pesquisas que indicam a relacdo entre ou-
tras doencas musculoesqueléticas e o microbioma, isso des-
taca a influéncia da disbiose intestinal na origem de varias
condigbes reumadticas.® Exemplos de doengas conectadas a
desordem intestinal incluem artrite reumatoide e espondilo-
artrite, ressaltando ainda mais a importancia da microbiota na
fisiopatologia desses problemas de satde.”*'® Estudos eviden-
ciaram que a permeabilidade intestinal em doengas reumaticas

estd comprometida, mostrando a presenca de uma barreira
intestinal falha em condi¢des como a artrite reumatoide e a
espondiloartrite.'

Dessa forma, o presente estudo deduziu sobre a interferén-
cia da disbiose intestinal e da osteoartrite na vida das pessoas,
principalmente naqueles em que a microbiota esta alterada.
Embora a OA seja uma condicéo degenerativa sem cura defini-
tiva, a DI, um dos fatores que contribuem para sua progresséo,
pode ser revertida através de intervencdes direcionadas.

CONCLUSAO

Portanto, nossos achados indicaram notavel correlagio en-
tre a disfun¢do da microbiota intestinal com a progressdo da
OA e de doencas osteomusculares, como a artrite reumatoide
e a espondilite anquilosante. Nesse sentido, essa relacdo pode
ser usada para a abordagem terapéutica comum entre essas
patologias, reforcando que as alteragdes da flora intestinal tém
um impacto negativo na manutengao do equilibrio dos ossos e
cria um ambiente favoravel para o desgaste da cartilagem das
articulagodes, para a ma absorcédo de nutrientes e para a libera-
¢éo de citocinas proé-inflamatdrias. Entretanto, novos estudos
relacionando tais doengas devem ser realizados para se obter
uma melhor correlagéo entre os resultados e também para se
ter uma melhor validacédo terapéutica para a apresentagdo das
doencas mencionadas.
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