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RESUMO

Introdugao: A microbiota intestinal é constituida por todos micro-organismos vivos
que colonizam o trato gastrointestinal, desempenhando um papel fundamental na
manutencdo da homeostase das bactérias residentes, sendo a disfungdo desse
equilibrio ocasionada pela irregularidade na colonizagdo bacteriana, estado
denominado disbiose intestinal. Probidtico é caracterizado por micro-organismo vivo
que, quando administrado em quantidades adequadas, confere beneficio a saude do
individuo, estratégia nutricional que vem sendo utilizada para varias patologias e
disturbios nutricionais, das quais pode-se citar a intolerancia a lactose. Objetivo:
Analisar a relacdo do uso de probidticos em portadores de intolerancia a lactose.
Metodologia: O presente estudo foi realizado por meio de uma revisao bibliografica.
O levantamento foi realizado nos sites de busca PubMed e ScienceDirect com
artigos publicados entre 2010 e 2022, na lingua portuguesa ou inglesa. Resultados:
Alguns estudos apontam que o uso de cepas bacterianas com agdes probidticas,
principalmente as bactérias dos géneros Bifidobacterium e Lactobacillus, podem
resultar em uma melhora significativa dos principais sintomas da intolerancia a
lactose, como: diarreia, dor abdominal e vOmito e na queda da produgado de
hidrogénio expirado ocasionado pela fermentacdo da lactose no coélon. Os
probiéticos podem ser consumidos em uma uUnica cepa individual ou em
combinagdes de varias cepas, podendo seu efeito durar até 3 meses apds a
descontinuagcdo do seu uso. Conclusao: De maneira geral, o consumo de
micro-organismos com propriedades probidticas pode ser utilizado como alternativa
terapéutica para o alivio dos sintomas gastrointestinais ocasionados pela
intolerancia a lactose.

Palavras-chave: Microbiota Intestinal. Intolerancia a Lactose. Probidticos.



ABSTRACT

Introduction: The intestinal microbiota consists of all living microorganisms that
colonize the gastrointestinal tract, playing a key role in maintaining the homeostasis
of resident bacteria, and dysfunction of this balance is caused by irregularity in
bacterial colonization, a state called intestinal dysbiosis. Probiotic is characterized by
a living microorganism that, when administered in adequate amounts, confers
benefits to the individual's health, a nutritional strategy that has been used for various
diseases and nutritional disorders, among which lactose intolerance can be
mentioned. Objective: To analyze the relationship between the use of probiotics in
patients with lactose intolerance. Methodology: This study was conducted by means
of a literature review. The survey was conducted in the search sites PubMed and
ScienceDirect with articles published between 2010 and 2022, in the Portuguese or
English language. Results: Some studies point out that the use of bacterial strains
with probiotic actions, mainly bacteria from the genera Bifidobacterium and
Lactobacillus, can result in a significant improvement of the main symptoms of
lactose intolerance, such as: diarrhea, abdominal pain and vomiting, and in the
decrease in the production of expired hydrogen caused by lactose fermentation in the
colon. Probiotics can be consumed in a single, individual strain or in combinations of
several strains, and their effect can last up to 3 months after discontinuation of their
use. Conclusion: In general, the consumption of microorganisms with probiotic
properties can be used as a therapeutic alternative for the relief of gastrointestinal
symptoms caused by lactose intolerance.

Keywords: Gastrointestinal Microbiome. Lactose Intolerance. Probiotics.
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1. INTRODUGAO

Entende-se por microbiota intestinal todos micro-organismos vivos que
colonizam o trato gastrointestinal (TGIl) do homem apd6s o nascimento, podendo ou
nao exercer fungao protetora contra patégenos. A microbiota intestinal desempenha
um papel fundamental na manutengdo da homeostase das bactérias residentes do
TGI, estado conhecido como eubiose intestinal. A disfuncdo desse equilibrio &
causada pela irregularidade na colonizagao bacteriana e € denominado disbiose

intestinal, o que pode gerar um aumento de riscos para doengas gastrointestinais.

12
’

Entre as principais causas da disbiose esta o uso indiscriminado de farmacos,
consumo excessivo de alimentos processados, estresse, idade e etc., podendo
ocasionar reducdo da absorgcdo de nutrientes, por exemplo. Em fungao disso e de
outras patologias, estudos sobre a microbiota humana e a relagdo com a saude do
hospedeiro vem se tornando cada vez mais recorrentes e com extrema importancia
no ambito cientifico, contribuindo para a compreensdao de suas fungbes no
organismo e até mesmo a atuagdo sob o tratamento de doencgas utilizando

micro-organismos probiéticos.",?

De acordo com a Resolu¢do da Diretoria Colegiada (RDC) N° 241/2018, os
probidticos sao definidos por “Micro-organismo vivo que, quando administrado em
quantidades adequadas, conferem beneficio a saude do individuo” (2018, p. 2).
Dentro desse cenario, a utilizagdo de probidticos na dieta humana € amplamente
estudada, visto que estes possuem propriedades funcionais, potencializando a
protecdo conferida por micro-organismos comensais (habituais) do intestino e

competindo diretamente com patégenos.”,?

O tratamento com probidticos vem sendo utilizado com estratégia nutricional
para varias patologias e disturbios nutricionais, das quais podemos citar a
intolerancia a lactose (IL). A IL é um disturbio caracterizado pela perda total ou
parcial da produgdo da enzima lactase (B-galactosidase) no organismo, responsavel

por hidrolisar a lactose, o acucar presente no leite. Individuos que possuem baixa
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producdo da enzima lactase podem apresentar sintomas como desconforto

abdominal, diarreia, vémito, entre outros.,3*

Assim sendo, como uma terapia alternativa para a melhora do quadro clinico
de pacientes portadores de IL, os probiéticos podem contribuir para a melhora dos
sintomas da ma digestdo da lactose, uma vez que a diminuigdo ou exclusao total do
consumo de derivados do leite pode acarretar danos nutricionais ao individuo, como
a diminuicdo do mineral calcio, fundamental para formagdao e manutencido da

estrutura ossea. °.°

Portanto, considerando a relevancia do assunto para a comunidade cientifica
e para a populagao portadora deste disturbio, o presente estudo tem como objetivo a
compreensao da funcdo da microbiota intestinal na saude dos hospedeiros, bem
como a associagao da utilizagado de cepas bacterianas com propriedades probidticas

no tratamento de individuos portadores de intolerancia a lactose.
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2. JUSTIFICATIVA

Os estudos sobre a microbiota intestinal vem se tornando cada vez mais
recorrentes e com extrema importancia no ambito cientifico, visto que, com a
compreensao de suas fungdes no organismo, € possivel verificar sua atuagao sob o
tratamento de diversas doencas. A microbiota intestinal compreende diversos
micro-organismos vivos que colonizam o seu meio, e caso haja o desequilibrio por
alguma interferéncia, € possivel utilizar micro-organismos probidticos como um

meétodo para recuperar seu estado de eubiose. 2

Estudos anuais realizados com humanos utilizando probiéticos passaram de
300 em 2009 para 700 em 2019. Em 2020, o crescimento do interesse por produtos
probidticos foi impulsionado pelo aumento de discussdes sobre imunidade durante a
pandemia da SARS-CoV-2. Diante disso, percebe-se que o uso de probidticos esta
sendo muito utilizado como terapia alternativa para varias patologias e disturbios

nutricionais, das quais podemos citar a intolerancia a lactose. ’,*

A intolerancia a lactose esta presente em, aproximadamente, 75% da
populagdo mundial. Os individuos portadores de IL podem apresentar sintomas
como dores abdominais, diarreia, voOmito, entre outros, ao consumir alimentos que
contenham lactose. Além do desconforto apontado, caso a IL seja diagnosticada e
nao tratada, as pessoas que reduzem ou excluem o consumo de leites e derivados
podem apresentar consequéncias no metabolismo como a deficiéncia do mineral

calcio, ocasionando reducéo da densidade mineral 6ssea. '’

Nesse contexto, a relevancia deste trabalho é de buscar e analisar a literatura
cientifica a fim de encontrar alternativas para o tratamento e melhora dos sintomas
da intolerancia a lactose a partir da utilizagdo de probidticos, visando contribuir para

a comunidade cientifica e para individuos que sofrem desse disturbio.
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3. OBJETIVOS
3.1. OBJETIVO GERAL

Analisar a relagdo do uso de probioticos em portadores de intolerancia a lactose.

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Compreender as fungdes e a importancia da microbiota intestinal humana;

e Entender sobre a intolerancia a lactose, conhecendo as principais caracteristicas
de individuos portadores desse disturbio;

e Identificar micro-organismos com propriedades probidticas e relacionar sua

utilizagdo no tratamento de individuos portadores de intolerancia a lactose.
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4. METODOLOGIA

O presente estudo foi realizado por meio de uma revisdo bibliogréafica,
considerando a relevancia do tema sobre a relacdo do uso de probidticos com
individuos portadores de intolerancia a lactose. O levantamento foi realizado nos
sites de busca PubMed e ScienceDirect. Foram utilizados os descritores “Microbiota

Intestinal” e/ou “Gastrointestinal Microbiome”, “Intolerancia a Lactose e Probidticos”

e/ou “Lactose Intolerance and Probiotcs” e “Probidticos” e/ou “Probiotics”.

Como critérios de inclusado, foram utilizados: (I) O ano de publicagao entre
2010 e 2022, (ll) Utilizagdo de probioticos no tratamento da intoleréncia a lactose,
() e que os artigos fossem em lingua portuguesa ou inglesa. Como critérios de
exclusao, foram utilizados: (1) O ano de publicagéo inferior a 2010 e (Il) Utilizagao de

probioticos em patologias que ndo fossem a intolerancia a lactose.

Para a composicao do trabalho foram utilizados 12 estudos entre revisao
sistematica, ensaios randomizados-duplo cego, estudo exploratério, estudo

caso-controle e revisao bibliografica.
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5. REVISAO DE LITERATURA

5.1 Intolerancia a Lactose

Intolerancia a lactose é um disturbio caracterizado pela perda total ou parcial
da produgado da enzima lactase (B-galactosidase) no organismo, responsavel por
hidrolisar a lactose, o principal carboidrato presente no leite. A lactose € um
dissacarideo que tem sua sintese nas células alveolares das glandulas mamarias
através da reagao de uma molécula de D-glicose e uma de D-galactose que sao
unidas por uma ligagdo glicosidica. Comumente, a lactose € consumida pelos

individuos em alimentos que contenham a presenca de leite e seus derivados. *,"°

A hidrélise da lactose € realizada pela enzima lactase, produzida pelos
enterdcitos e secretada pelas células da mucosa do intestino delgado, possuindo
maior atividade ao longo do jejuno. Quando a hidrélise é realizada com sucesso, a
reacao origina como produto o0s monossacarideos glicose e galactose.
Posteriormente, a molécula de glicose entra para o pool de glicose no intestino e a
molécula de galactose é transportada para o figado para ser metabolizada e também

ser convertida em glicose.*,"°,"

Figura 1 - Hidrdlise da Lactose *,"°,""

Glicose Galactose

Fonte: Propria autora (2022).
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Caso nao passe pelo processo de hidrélise, a molécula de lactose nao é
absorvida pelo intestino delgado e é transportada para o colon, no intestino grosso.
No codlon, a molécula de lactose é fermentada pelas bactérias residentes resultando
na produgao de gases como metano, diéxido de carbono e hidrogénio, responsaveis
por flatuléncias, distensdo e dores abdominais. La, também, ha a producado de
acidos graxos de cadeia curta (AGCC) como acetato, butirato e propionato,
ocasionando a redugao do pH do meio. Com a queda do pH que torna o meio mais
acido, em conjunto com o aumento da pressdo osmoética no ileo e no coélon, é
promovida diarreia osmoética com eliminagao de eletrélitos e fluidos. *°,"

Os sintomas da intolerancia a lactose costumam aparecer por volta de poucos
minutos até 2 horas apoés a ingestao de alimentos que contenham lactose, ocorrendo
quando a quantidade de lactose que chega ao intestino delgado € superior a
capacidade de ser hidrolisada pela enzima lactase. Entre os sintomas, estdo dor e
distensdo abdominal, flatuléncias, diarreia, nauseas, borborigmos e vémito.
Acredita-se, também, que a IL cause dores de cabega, vertigens, perda de
concentracdo, dores musculares e articulares, cansago intenso e outros sintomas

sistémicos.™
Figura 2 - Principais Sintomas da Intolerancia a Lactose "'

Dor abdominal

Nauseas

Flatuléncia

Diarreia

z
4!
Distensao abdominal

Fonte: Propria autora (2022).
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Os sintomas entre os individuos que possuem IL podem variar de pessoa
para pessoa, variando também de acordo com o alimento consumido. Os alimentos
que possuem maior quantidade de gordura diminuem o esvaziamento gastrico e

reduzem a gravidade dos sintomas ocasionados pela ndo hidrdlise da lactose. ™

5.1.1 Tipos de Intolerancia a Lactose

A IL é classificada em quatro tipos:

Hipolactasia adulta (deficiéncia primaria/ndo persistente): E uma
condigdo genética autossOmica recessiva que tem como resultado a diminuigéo
fisiolégica parcial ou total da producdo da enzima lactase nas células do intestino
delgado. Apdés o desmame, a producdo da enzima lactase € diminuida
gradativamente até a fase adulta, podendo variar em relagéo a idade, dieta, raga ou

etnia, sendo a genética a responsavel pela variagao. *,'2

Hipolactasia adquirida ou deficiéncia secundaria: Diferente da hipolactasia
primaria, a hipolactasia secundaria é transitéria e reversivel mediante a tratamento.
Ela pode ocorrer decorrente de doengas que afetam a borda da mucosa do intestino
delgado, ocorrendo lesao tecidual. As células epiteliais lesionadas sao substituidas
por células imaturas que possuem deficiéncia na produ¢do enzimatica. Essas lesdes
podem ser provocadas por diarreia cronica, medicamentos, terapia de radiagao,
doenca celiaca, doencga de Crohn, infecgcao por Ascaris lumbricoides e etc. Também

pode ocorrer por cirurgias realizadas no aparelho digestivo. 4,'",*?

Intolerdncia congénita a lactose: A intolerdncia congénita a lactose é
conhecida por heranga autossémica recessiva, condigdo rara, ocorrendo auséncia
parcial ou total da enzima lactase, atingindo o recém-nascido apds as primeiras
ingestdes de leite. O diagndstico precoce é de extrema importancia, pois, sem ela, a

ingestao de lactose pode levar o individuo ao 6bito. 2

Intolerancia ontogenética a lactose: Alteracdo que apresenta ma absorgéo

da lactose, podendo se manifestar durante a infancia ou vida adulta. *
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5.1.2 Diagnéstico
Para o diagnostico de IL s&o utilizados diversos métodos. Entre os principais,
estdo: teste de tolerancia a lactose, teste respiratorio do hidrogénio expirado, teste

genético e biopsia intestinal.™

o Teste de Tolerdncia a Lactose (curva glicémica): O teste de
tolerancia a lactose € um dos mais utilizados nos laboratorios de
analises clinicas. Ele consiste na verificagdo da taxa glicémica de
pacientes que ficaram de jejum de 8 a 10 horas, bem como amostras
de sangue coletadas entre 30, 60 e 90 minutos apds consumir grandes
quantidades de lactose. Quando ha acdo enzimatica, ha um aumento
de pelo menos 20mg/dL na taxa glicémica.™,?

e Teste Respiratério do Hidrogénio Expirado: E baseado na avaliacdo
de taxas de hidrogénio expirado proveniente da fermentagdo da
lactose no célon. Ocorrendo a fermentacdo da lactose no cdélon por
falha na hidrdlise, parte desse gas é eliminado pelos pulmdes e pode
ser detectado no ar expirado. O paciente deve fazer um preparo na
véspera do exame, com uma dieta ndo fermentativa, evitar antibiéticos
por um més, nao fumar, realizar jejum de 10 a 12 horas e ndo praticar
atividade fisica. A técnica apresenta 80% a 92,3% de sensibilidade e
100% de especificidade, considerado padrdo-ouro desde que o
preparo seja realizado corretamente.,'?

e Teste Genético: E um teste PCR (Proteina C-reativa) que analisa o
poliformismo LCT-13910C>T, situado em regidao nao codificante do
gene MCM6. No Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo a técnica emprega PCR convencional e
tratamento do produto de PCR com enzima de restricdo (RFLP-PCR).
Este teste mostra a probabilidade do individuo desenvolver intolerancia
a lactose ao longo da vida.*,*?

e Biopsia Intestinal: E realizada por uma coleta de amostra
endoscopica do duodeno, mantida em incubadora com lactose em uma

placa de testes por aproximadamente 20 minutos utilizando o kit Quick
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Lactase Test. O teste, que € exibido por coloragdo de um reagente,
demonstra se a molécula de lactase foi ou ndo quebrada: se néo
houver coloragao, o individuo possui intolerancia severa a lactose, com
uma leve tonalidade apresenta-se uma deficiéncia moderada e quando
possui uma cor especifica, o individuo possui o funcionamento normal
da enzima no organismo. Mesmo apresentando sensibilidade e

especificidade de 100%, € um método de detecgao invasivo. *°,*2

5.1.3 Tratamento

Os individuos portadores de IL podem optar por meios de tratamentos para
adquirirem melhor qualidade de vida decorrente dos sintomas causados por esse
distarbio. Por exemplo, um dos tratamentos mais utilizados €& feito através da
dietoterapia com a exclusao parcial ou total do consumo de alimentos que
contenham a presenga de lactose. Entretanto, o leite e seus derivados sao as
principais fontes do mineral calcio para os individuos, e sua diminuigdo ou exclusao
pode acarretar em deficiéncias nutricionais como a reducdo da densidade mineral
0ssea, ja que o calcio é essencial para o crescimento e manutengdo dos 0ssos em

criancas e adultos, respectivamente.®

Além da dietoterapia, ha uma crescente demanda de mercado para a
producdo de alimentos que ja possuem a lactose pré-hidrolisada em sua
composigao, considerando que 75% da populagédo mundial é intolerante a lactose de
acordo com uma pesquisa realizada pela Euromonitor International em 2011, o que

pode ser uma alternativa de consumo na qual ndo ha exclusao de lacteos da dieta.’

Ha também o consumo de produtos substitutos nao lacteos, que vem
crescendo nos Uultimos anos e a industria de alimentos tem respondido
positivamente, retornando com esses produtos cada vez mais disponiveis nas
prateleiras dos supermercados. Os produtos sdo principalmente derivados de
plantas, como soja, arroz, aveia, coco, améndoa e etc. Eles podem ser fortificados

com calcio, vitaminas D, A, B2 e B12."3
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Ademais, a lactase exdgena proveniente de leveduras ou fungos também
pode ser utilizada como estratégia para esses individuos, apresentando-se em
diferentes formas como tabletes, capsulas ou em forma liquida. As capsulas e
tabletes sao eficazes, palataveis, praticas e de facil uso, sendo uma boa alternativa
para a reposicao enzimatica, entretanto, € mais cara do que produtos
pré-hidrolisados e sua eficacia pode variar, pois depende do micro-organismo
utilizado, da dose administrada e da atividade da lactase no organismo de quem
consome. Os produtos pré-hidrolisados comercializados também sao mais caros
quando comparados aos produtos originais sem a presenga da lactase, porém,

também podem ser uma possibilidade de consumo para portadores de IL.°

5.2 Microbiota Humana

Microbiota humana pode ser definida como wuma populagdo de
micro-organismos que vivem em diversos habitats do corpo humano
desempenhando acgdes importantes. Ja o microbioma é o conjunto destes
micro-organismos, que incluem bactérias e em menor quantidade fungos,

protozoarios e virus.","

A microbiota normal humana é formada desde o nascimento, sendo o parto a
primeira grande exposi¢gdo a uma microbiota complexa, principalmente o normal,
possibilitando o contato do bebé com a microbiota fecal da mée. O ambiente no qual

0 bebé é exposto e o leite materno também contribuem para a formacdo da

microbiota do recém-nascido.,"

Cabe salientar que a microbiota se desenvolve ao longo da vida, desde o
nascimento até a vida adulta, originando comunidades de micro-organismos
estaveis. As microbiotas sdo encontradas em diversas partes do corpo humano,
como, por exemplo, no trato urinario, na pele, na cavidade oral e no trato
gastrointestinal. Cada um deles possui sua especificidade, podendo variar sua
constituicdo de acordo com o stress oxidativo, nutricdo, temperatura e etc., e cada

um destes possui sua determinada importancia.™

Os micro-organismos presentes nos microbiomas sado classificados em trés

tipos:
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e Comensalismo: Sado os micro-organismos habituais do local, nao
exercendo nenhuma funcdo que ocasione beneficios ou maleficios
para o corpo humano, sendo neutros.™

e Mutualismo: Micro-organismos que proporcionam beneficios entre si e
seu hospedeiro.™

e Parasitismo/Oportunismo: Micro-organismos que atingem pessoas
que possuem baixa imunidade provocando patologias. Esses
micro-organismos, em maior parte, ndo causam danos para individuos

que possuem o sistema imunolégico estavel.™
E a microbiota é classificada em dois tipos:

e Microbiota autéctone/indigenal/residente: A microbiota autoctone,
indigena ou residente sdo os micro-organismos que ja sdo estaveis e
em grande quantidade em determinada regido do corpo.™

e Microbiota aléctone/transitéria: A microbiota aloctone ou transitoria
sao 0s micro-organismos temporarios de determinadas regides do

corpo.™

Os micro-organismos patogénicos podem ser residentes ou transitorios e, no
caso de serem residentes, a possivel doenga pode resultar no desequilibrio do
ecossistema ou na aderéncia de bactérias patogénicas em locais estéreis do
hospedeiro. Em uma microbiota estavel, os agentes patogénicos sdo rapidamente

eliminados devido aos micro-organismos da microbiota comensal.™,*®

Por essa razao, € de extrema importancia que a microbiota esteja sempre em
equilibrio, pois os micro-organismos residentes podem ocupar o espago que poderia
estar preenchido por bactérias e outros micro-organismos patogénicos, impedindo a
adesao e a colonizagao dos patégenos no hospedeiro. Também, uma microbiota
equilibrada impede que os micro-organismos residentes ndo se tornem oportunistas,

gerando problemas para o corpo.*®

5.2.1 Microbiota Intestinal
A microbiota intestinal e sua importancia para o hospedeiro vem sendo muito

estudada nos ultimos anos. Ela é constituida por um ecossistema que reside no
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intestino do homem, exercendo um papel protetor e impedindo a acdo de bactérias
patogénicas ocasionadas por seu desequilibrio. Existem diversas bactérias distintas
ao longo de todo TGI, todavia, no estdbmago e no intestino delgado elas estdo em

menor quantidade devido a agédo do suco gastrico.’

Dentre as principais funcbes da microbiota intestinal, estdo: nutricional e
metabdlica (auxiliando na metabolizagdo de nutrientes obtidos na alimentacao),
antibacteriana, protetora e imunomoduladora e a fermentagdo de carboidratos
nédo-digeriveis em AGCC. Também, ha a sintese de vitamina K e vitaminas do
complexo B, que s&o produzidas por bactérias e sintetizadas propriamente no

colon.*,

Caso ndo haja a homeostase que torna a populagédo bacteriana estavel por
todo TGI, estado conhecido como eubiose, a disbiose € promovida. A disbiose
intestinal é caracterizada pelo predominio de bactérias nocivas sobre as benéficas,
causada pela irregularidade na colonizagao bacteriana. Essa alteragdo na microbiota
pode ser provocada, por exemplo, pelo uso indiscriminado de farmacos,
principalmente antibidticos, consumo excessivo de alimentos processados, estresse,

idade e por consequéncia de alguma patologia.?

As consequéncias do desequilibrio manifestam-se na reducado da producgao
de vitaminas, fazendo com que as enzimas parem de funcionar devido a sua
inativacdo, e entdo sdo produzidas toxinas, que acabam por destruir a mucosa
intestinal, levando a redugdo da absorgdo de nutrientes. Pode ser que também
ocorra a Sindrome do Colon Irritdvel, Doenga de Crohn, desequilibrio do eixo
intestino-cérebro, colicas, gases e diarreia. Ainda, a disbiose pode n&o estar
somente relacionada com doencgas intestinais, podendo estar relacionada também

com a obesidade e cancer, entre outras patologias.?

No cancer, por exemplo, as bactérias patogénicas produzem metabdlitos
carcindbgenos, que possuem acgao genotdxica e mutagénica, como agente
alquilantes (agentes que promovem a ligagdo de substancias téxicas ao DNA ou se

ligam diretamente ao DNA) e compostos nitrosos, que contribuem para o
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desenvolvimento da patologia. Acredita-se que a ocorréncia de céancer esta

associada ao grande periodo de exposigao a disbiose intestinal."

Na obesidade, doenga de carater metabdlico que envolve o excesso de
gordura corporal, a microbiota exerce um papel relacionado com o acumulo de peso,
visto que, algumas espécies de bactérias e fungos do intestino podem gerar
reabsor¢cao de amido e agucar no colon. As bactérias metanogénicas, que produzem
0 gas insoluvel metano, podem agir e aumentar de forma consideravel a absorgao
de acgucar e, inclusive, digerir polissacarideos n&o digeriveis pelo trato
gastrointestinal. Alguns estudos reforcgam ainda a relagcdo entre problemas
intestinais e o ganho de peso excessivo, mostrando a relevancia em manter a

microbiota saudavel para prevencao de doencas crénicas.

Além disso, o cérebro e o intestino formam um eixo de comunicagao gerando
informagdes tanto ao nivel intestinal como ao sistema nervoso. Ha evidéncias de
que a eubiose intestinal exerce um papel crucial no dialogo estabelecido no eixo
cérebro-intestino, fundamental para a manutencdo da saude do individuo, ja que
micro-organismos comensais influenciam o sistema nervoso. O seu desequilibrio
pode ocasionar em doengas inflamatérias intestinais, perturbagées do espectro do
autismo e perturbagdes do humor, ansiedade, depresséao, perturbagdes funcionais

gastrointestinais e do comportamento alimentar (anorexia).”,*

A vista disso, é possivel compreender a necessidade de manter um equilibrio
entre 0os micro-organismos no intestino, pois estes podem influenciar em fungdes
metabdlicas e em algumas doencas. Como uma das formas de contribuir para a
eubiose intestinal, a ingestdo de alimentos com agao probidtica podem auxiliar na
reposicdo de bactérias benéficas ao hospedeiro, apresentando caracteristicas
funcionais que corroboram com a melhoria da microbiota, principalmente no cdlon,

com seu equilibrio e manutengao.",*

5.3 Probiético, prebiético e simbiodtico
5.3.1 Probidtico
De acordo com a RDC N° 241/2018, os probiéticos sédo definidos por

“Micro-organismo vivo que, quando administrado em quantidades adequadas,
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conferem beneficio a saude do individuo® (2018, p. 2). Além disso, o
micro-organismo precisa resistir a acidez gastrica e agdo dos sais biliares, ter
identificacdo internacionalmente conhecida com espécie e subespécie da cepa,
possuir capacidade de adesdo ao muco ou epitélio do intestino e apresentar

seguranga comprovada para consumo humano.?®

Os micro-organismos probidticos sao adicionados a alimentos (principalmente
em produtos lacteos fermentados) ou consumidos em forma de capsulas, podendo
ser de uma unica cepa individual ou em combinagdes de varias cepas. Dois géneros
de bactérias mais conhecidas por seus efeitos probiéticos sdo Bifidobacterium ssp. e
Lactobacillus ssp. No Brasil, a quantidade minima para probidticos deve estar entre
10* a 10° Unidades Formadoras de Colénia (UFC). Quantidades menores também

sdo aceitas desde que o fabricante comprove a eficacia benéfica do produto.®,*',%

5.3.2 Prebidtico

Prebidtico s&o carboidratos n&o-digeriveis que afetam beneficamente a saude
do hospedeiro ao estimular o crescimento e/ou atividade de micro-organismos
presentes no célon por meio da fermentagdo, comumente em bactérias dos géneros
Bifidobacterium ssp. e Lactobacillus ssp. Para que isso acontega, € necessario que
haja a resisténcia a acidez gastrica, a nao-hidrdlise por enzimas intestinais e que

nao sejam absorvidos pelo trato gastrointestinal.,*

Algumas das fontes de prebidticos incluem a fibra inulina e os
frutooligossacarideos (FOS) que podem ser encontrados na alcachofra, raiz de
chicéria, alho, cebola, soja, banana, aveia nado refinada e etc. Esses alimentos
contribuem para a homeostase intestinal e, além disso, servem como substrato para

micro-organismos benéficos no intestino como os probiéticos.®,*

5.3.3 Simbiético

Os simbidticos sdo uma combinagao de probidticos e prebidticos que atuam
de forma sinérgica na microbiota intestinal com finalidade de intensificar seus efeitos
e gerar beneficios ao individuo, podendo possuir um ou mais probioticos e/ou um ou
mais prebidticos na mesma combinagao. Os simbidticos favorecem a colonizagéo da

microbiota por bactérias benéficas, contribuem para agao do sistema imunoldgico e



24

sdo encontrados, por exemplo, em iogurtes, bebidas lacteas fermentadas, farmacos

e outros.?!
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A colonizagdo bacteriana no intestino tem grande influéncia na saude e na

doenca do hospedeiro, pois exerce um papel protetor e impede acdes de bactérias

patogénicas ocasionadas por seu desequilibrio. Pensando nisso, a literatura

demonstra que o uso de probidticos pode ser empregado como forma de contribuir

positivamente para o equilibrio da microbiota intestinal e para o tratamento de

doencgas relacionadas ao intestino, como, por exemplo, a intolerancia a lactose.",?

Apds pesquisa nas bases de dados foram encontrados um total de 29 artigos,

mas, conforme os critérios de inclusdo e exclusido, foram selecionados 12 artigos

para compor a revisao, conforme descrito no Quadro 1.

Quadro 1 - Quadro Resumo dos Estudos Selecionados

Estudo/Ano de
Publicacao

Metodologia

Resultados

Ojetti V et al. The effect of
oral supplementation with
Lactobacillus reuteri or
tilactase in lactose intolerant
patients: Randomized trial /
2010.%

O estudo foi realizado com 60
pacientes divididos em 3 grupos: O
primeiro e segundo grupo (Ingestao
de Tilactase e Ingestao de placebo)
ingeriram 4 comprimidos 15
minutos antes do teste de
hidrogénio  expirado. Para o
terceiro, houve ingestdo de
Lactobacillus reuteri durante 10
dias. O intervalo de tempo médio
entre a linha de base e o teste apos
a intervencdo foi de 42 dias
(variando de 30 a 60 dias).

A Tilactase foi mais eficaz do que
Lactobacillus reuteri no Teste Respiratorio do
Hidrogénio Expirado e na diminuigdo dos
sintomas de IL apds a ingestao de lactose.
Entretanto, a cepa Lactobacillus reuteri pode
representar uma opgao interessante para
diminuicdo de sintomas da IL, uma vez que
seu uso € simples e seu efeito pode durar
mesmo apds a pausa de ingestao.

Almeida CC, Silva SL, Pavan
CR, Akasaka HMI, Mesquita
MA. Beneficial effects of
long-term consumption of a
probiotic  combination  of
Lactobacillus casei Shirota
and Bifidobacterium breve
Yakult may persist after
suspension of therapy in
lactose-intolerant patients. /
2012.%

Foi realizado um estudo com 27
pacientes (19 mulheres e 8
homens) que possuiam IL. Os
pacientes se submeteram ao
consumo de um produto probidtico
durante 4 semanas contendo as
cepas Lactobacillus casei Shirota e
Bifidobacterium breve Yakult.

Foi realizada uma comparagao sintomatica e
de escores do hidrogénio expirado apds
ingestdo de 20g de lactose antes e depois
das 4 semanas de estudo. Houve uma
diminuicéo significativa nos escores de dor
abdominal e evacuagdo. A combinagao
probidtica testada  também reduziu
significativamente a concentracdo de
hidrogénio expirado e os sintomas IL. Os
efeitos duraram pelo menos 3 meses apoés a
descontinuagdo do uso dos probidticos na
maioria dos pacientes.
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Estudo/Ano de Metodologia Resultados
Publicagao
Ferreira GS. Disbiose | Estudo realizado a partir de uma [ A microbiota intestinal normal é essencial

Intestinal: Aplicabilidade Dos
Prebidticos E Dos Probidticos
Na Recuperacéao E
Manutengdo Da Disbiose
Intestinal / 2014.2

revisdo da literatura acerca da
disbiose intestinal em relacdo com a
microbiota intestinal. Foram
utilizados artigos entre os anos
2000 e 2014.

para o bom funcionamento do sistema
digestivo e imunolégico. Visto isso,
conclui-se que probiodticos, prebidticos e
simbidticos podem ser utilizados como forma
de prevengéao para doengas relacionadas ao
intestino.

Pinto LPS, Baracho M,
Almeida PC, Simioni PU. O
uso de probidticos para o
tratamento do quadro de
Intolerancia a Lactose. /
2015.12

Foi realizada uma revisao
bibliografica sobre os tipos de
intolerancia a lactose, métodos
diagnésticos, tratamentos
alternativos e efeitos do uso de
probidticos na  microbiota de
individuos portadores de

intolerancia a lactose.

O trabalho demonstra que a literatura
disponivel ja apresenta dados nos quais o
tratamento com probidticos trazem beneficios

para pacientes portadores de IL,
principalmente com o uso de cepas de
micro-oganismos dos géneros
Bifidobacterium e Lactobacillus, contudo,

com uso a longo prazo. Mesmo assim, ha
necessidade de mais pesquisas a longo
prazo que propiciem melhor entendimento
dos beneficios desse tratamento, sobretudo
com individuos que possuem IL severa.

Paixado LA, Castro FF dos S.
Colonizagdo da microbiota
intestinal e sua influéncia na
saude do hospedeiro / 2016."

Foi realizada uma reviséo
bibliogréfica a respeito  da
colonizagdo da microbiota intestinal
(fungdes, desequilibrio, relagdo com
prebidticos e probidticos e
transplante  fecal). Os artigos
escolhidos foram publicados entre
os anos 1999 e 2015.

A microbiota intestinal demonstra grande
influéncia na saude e doenca do hospedeiro,
portanto, ela sempre deve estar em equilibrio
para que ndo haja falhas nas fungdes. Sobre
o transplante da microbiota fecal, ndo ha
estudos a longo prazo que possam garantir
maior aceitacdo desse procedimento.

Pakdaman MN, Udani JK,
Molina JP, Shahani M. The
effects of the DDS-1 strain of
lactobacillus on symptomatic
relief for lactose intolerance -
a randomized, double-blind,
placebo-controlled,
crossover clinical
2016.%

trial [/

22 individuos intolerantes a lactose
foram submetidos a um estudo que
avaliou o efeito da cepa L.
acidophilus DDS-1 no alivio dos
sintomas associados com a
intolerancia a lactose. 11 individuos
iniciaram o tratamento com o
principio ativo e 11 individuos com
o placebo. O estudo teve duragéo
de 4 semanas.

No grupo placebo houve piora nos sintomas
em comparagao com o grupo que recebeu a
cepa DDS-1 de Lactobacillus acidophilus.
Os resultados deste estudo sugerem que,
embora ndo tenham sido observadas
alteracbes significativas no resultado de
hidrogénio expirado, a cepa pode ajudar a
melhorar os sintomas gastrointestinais de
intolerancia a lactose, como diarreia, colicas
abdominais e vémitos.
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Estudo/Ano de
Publicacao

Metodologia

Resultados

Roskar | et al. Effects of a
probiotic product containing
Bifidobacterium animalis
subsp. animalis IM386 and
Lactobacillus plantarum
MP2026 in lactose intolerant
individuals: Randomized,
placebo-controlled clinical
trial / 2017.%

O estudo foi realizado com 44
individuos (36 mulheres e 8
homens) intolerantes a lactose
utilizando as cepas B. animalis
IM386 (DSM 26137) isolada da
mucosa intestinal de uma crianga
saudavel e L. plantarum MP2026
(DSM 26329), de um nabo azedo.
O estudo teve duragdo de 8
semanas e um grupo utilizou os
probidticos e outro placebo.

Apenas 38 participantes chegaram ao fim
das 8 semanas.. Os dados do ensaio
exploratério demonstram que a combinacao
das cepas probidticas foram bem toleradas e
possuem o potencial para aliviar sintomas
gastrointestinais em individuos portadores de
IL Nao foram encontrados efeitos benéficos
significativos no grupo que utilizou o placebo.

Oak SJ, Rajesh J. The effects
of probiotics in lactose
intolerance: A  systematic
review / 2018.%

Foi realizada uma revisao
bibliografica sobre os efeitos da
utilizagdo de cepas bacterianas com
propriedades  probidticas em
individuos portadores de
intolerancia a lactose. 15 artigos
foram selecionados.

De 8 cepas estudadas durante o estudo, a
B. animalis apresentou resultados mais
promissores. A suplementagdo de B.
animalis poderia influenciar o aumento das
bactérias do cdélon, o que pode desempenhar
um papel importante no alivio dos sintomas
da IL.

Marchezan ST, Mendes RH.
Suplementacgéao com
probidticos para intolerancia
a lactose: uma revisao
narrativa / 2018.°

O estudo foi realizado através de
uma revisdo bibliografica da
literatura disponivel sobre
suplementacado de probidticos em
individuos portadores de
intolerancia a lactose.

Mesmo com a literatura demonstrando
dados de efeitos benéficos com o uso de
probiéticos no tratamento dos sintomas da
IL, ha necessidade de mais estudos
randomizados a longo prazo para verificar
possiveis interferéncias na saide humana.

Gingold-Belfer R et al. Use of
a Novel Probiotic Formulation
to Alleviate Lactose
Intolerance Symptoms—a
Pilot Study / 2019.2

Foi realizado um estudo com 8
pacientes do sexo feminino,
previamente diagnosticadas com
intolerancia a lactose durante 6
meses com a suplementagdo de
uma férmula chamada Bio-25
(contendo 11 diferentes cepas de
bactérias com propriedades
probidticas).

O estudo demonstrou uma melhora
significativa nos sintomas de inchago e
flatuléncia, mas ndo houve melhoras nos
sintomas de diarreia ou desconforto
abdominal. Todos os pacientes relataram
melhora nos sintomas gastrointestinais com
0 passar do tempo desde o consumo inicial
dos probidticos. Os autores afirmam que o
Bio-25 pode servir como um tratamento
opcional no caso de ma absorgao de lactose.
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Estudo/Ano de Metodologia Resultados
Publicacao
Vitellio P et al. Effects of | O estudo contou com 23 individuos | O estudo conclui que o tratamento com os

Bifidobacterium longum and
Lactobacillus rhamnosus on
Gut Microbiota in Patients
with Lactose Intolerance and

Persisting Functional
Gastrointestinal Symptoms:
A Randomised,
Double-Blind, Cross-Over

Study. / 2019.%°

(19 mulheres e 4 homens)
portadores de IL, separados por 2
dois grupos. O primeiro consumiu
placebo e o segundo um probidtico
contendo as cepas Bifidobacterium
longum BB53, Lactobacillus
rhamnosus HNOO1 e vitamina B6.
O estudo teve duragao de 30 dias.

probiéticos em conjunto com a vitamina B6
pode ser util para aliviar os sintomas em
individuos com intolerdncia a lactose e
doengas gastrointestinais por meio da
modulagdo da  microbiota intestinal.
Entretanto, uma limitagdo do estudo é a
duracdo curta do tratamento, por isso,
estudos com maior tempo sao necessarios.

Masoumi SJ et al. The effect
of yogurt fortified with
Lactobacillus acidophilus
and Bifidobacterium  sp.
probiotic in patients with
lactose intolerance / 2021.%°

Foi realizado um estudo com 55
individuos intolerantes a lactose. O
grupo 1 (28 pessoas) recebeu
iogurte nao probidtico fortificado
com L. bulgaricus e S. thermophilus
(100 ml) e o grupo 2 (27 pessoas)
recebeu iogurte probidtico
fortificado com L. acidophilus e
Bifidobacterium bifidum (100 ml).
Cada grupo ingeriu iogurte 3 vezes
ao dia durante uma semana.

O estudo conclui que o iogurte probiético
fortificado com L. acidophilus e
Bifidobacterium bifidum poderia diminuir com
seguranga e eficacia os sintomas da
intolerdncia a lactose e os niveis do Teste
Respiratério do Hidrogénio Expirado, se
tornando um tratamento alternativo para
individuos intolerantes a lactose.

Fonte: Prépria autora (2022).

Estudos investigaram a suplementacdo de diversas cepas bacterianas e suas

formas de atuagcédo no organismo de individuos portadores de IL. Em um estudo de

revisdo bibliografica, a suplementagdo da cepa Bifidobacterium animalis foi

demonstrada como maior promissora para 0 aumento de bactérias benéficas no

célon, desempenhando um papel importante no alivio dos sintomas de IL. Em outro

estudo, a mesma cepa foi associada com Lactobacillus plantarum e foram obtidos

resultados benéficos no alivio dos sintomas de diarreia, vomito e dor abdominal em

pacientes que possuiam IL.2° %

No estudo de Ojetti V et al., 60 pacientes foram separados em trés grupos e,

para cada grupo, houve uma das seguintes suplementacgdes: Lactobacillus reuteri,

Tilactase e placebo. As suplementagcdes com Lactobacillus reuteri ou Tilactase

foram eficientes na redugao do Teste Respiratorio do Hidrogénio Expirado, porém, a
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Tilactase apresentou resultados mais eficazes na reducdo de sintomas

gastrointestinais quando comparado ao Lactobacillus reuteri.?®

Por outro lado, um estudo realizado com a suplementacdo das cepas
Lactobacillus casei e Bifidobacterium breve durante 4 semanas demonstrou uma
diminuic&o significativa nos escores de dor abdominal e evacuagdo nos individuos
intolerantes a lactose. O pool de probidticos testado também reduziu
significativamente a concentragcdo de hidrogénio expirado, sendo que estes efeitos,
na maioria dos pacientes, duraram pelo menos 3 meses apods o término do uso dos

probioticos.?

Além disso, um estudo realizado por Masoumi SJ et al. revelou que pacientes
que receberam iogurte probidtico fortificado com Lactobacillus acidophilus e
Bifidobacterium bifidum durante uma semana apresentaram menores sintomas
gastrointestinais e houve reducdo do hidrogénio expirado. Semelhantemente, o
estudo de Pakdaman MN et al. mostrou que embora ndo tenham sido observadas
alteragdes significativas no Teste Respiratério do Hidrogénio Expirado, a utilizagao
de Lactobacillus acidophilus pode melhorar os sintomas de individuos portadores de

IL como diarreia, célica abdominal e vomito.#,*°

Vitellio P et al. realizou um estudo com 23 individuos portadores de IL
separados por dois grupos em um periodo de 30 dias. O primeiro grupo consumiu
placebo e o segundo um probiotico contendo as cepas Bifidobacterium longum,
Lactobacillus rhamnosus e vitamina B6. O tratamento com as cepas probidticas em
conjunto com a vitamina B6 se mostrou eficaz no alivio dos principais sintomas da
IL. Entretanto, o estudo apresenta limitagées sobre o curto tempo de duracao, por
isso, estudos com periodos maiores sdo necessarios para obter resultados mais

precisos.?

Pensando em combinag¢des de diferentes cepas probioticas, Gingold-Belfer R
et al. elaborou o produto Bio-25 contendo 11 tipos de cepas, tais como: Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus casei, Bifidobacterium breve,
Streptococcus thermophilus, Bifidobacterium longum e Bifidobacterium infantis. Ao

final de 6 meses de intervengao, foi demonstrado uma melhora significativa dos
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sintomas de inchacgo e flatuléncia em pacientes com IL. Além disso, dois pacientes
perderam seus diagnosticos de intolerancia a lactose e os outros seis
permaneceram positivos, porém, houve queda na produgdo de hidrogénio

expirado.?

Como evidenciado, as bactérias dos géneros Bifidobacterium e Lactobacillus
sdo as mais utilizadas nos estudos que se referem ao tratamento da IL através do
uso de probidticos, estando em maior numero nos estudos relatados. Além disso, foi
possivel analisar que mesmo com o0 uso de uma unica cepa ou através de
combinagdes, € possivel obter resultados positivos no alivio dos sintomas mais

comuns de IL.*?

Apesar de alguns estudos ndo demonstrarem efeitos relevantes durante a
suplementagcédo de micro-organismos probioticos, a busca por alimentos com
propriedades probidticas vem crescendo nos ultimos anos, principalmente quando
relacionado ao bem-estar digestivo e melhora na imunidade, respectivamente. Uma
pesquisa realizada pela International Food Information em 2021 mostra que mais de

30% dos entrevistados estao tentando consumir cada vez mais produtos probidticos.

812 31
[

O crescimento do interesse por produtos probidticos foi impulsionado pelo
aumento de discussdes sobre imunidade durante a pandemia da SARS-CoV-2. E,
por isso, a industria vem desenvolvendo produtos que atendem essa procura, como
iogurtes e leites fermentados, snacks e até mesmo cereais matinais com finalidades
probidticas. A midia esta constantemente engajada em informar os consumidores
sobre o bem-estar digestivo, portanto, deve-se avaliar o consumo indiscriminado de
probidticos pelos consumidores em geral, principalmente em alimentos

ultraprocessados.®

Vale ressaltar que, alimentos ultraprocessados sao produzidos a partir de
formulagdes industriais extraidas de amido, gorduras, agucares, etc. ou sintetizados
em laboratdrio, tendo como exemplo desses alimentos: sorvetes, balas, barras de
cereal, iogurtes e bebidas lacteas adogadas e aromatizadas, entre outros. O Guia

Alimentar para a Populacédo Brasileira recomenda que produtos como esses sejam
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evitados, uma vez que a composicao nutricional € desbalanceada, favorecendo
doencas do coracao, diabetes, diversos tipos de cancer e, além disso, contribui para

aumentar o risco de deficiéncias nutricionais.3?

Diante do exposto, os artigos incluidos nesta revisdo demonstraram, em sua
maioria, resultados positivos quando realizados testes de suplementagdo de
probidticos em pacientes intolerantes a lactose. No entanto, os resultados variam de
acordo com o uso de diferentes cepas, uso de apenas uma cepa e combinacdes de

duas ou mais cepas para apresentar melhoras no alivio dos sintomas da IL.

E possivel notar que muitos artigos relatam haver necessidade de
desenvolvimento de estudos com maior tempo de intervencdo/acompanhamento e
com um numero de amostra mais relevante para que possam demonstrar resultados
sélidos na ciéncia. Apesar disso, ha um comecgo para esses estudos e o futuro
promete uma grande evolugdo para a area de suplementagcdo de probidticos em

individuos portadores de IL.°



32

7. CONCLUSAO

A microbiota intestinal possui papel fundamental na homeostase das
bactérias do trato gastrointestinal, e, através desse estudo, foi possivel compreender
sua importancia e principais fungdes. Além disso, foi possivel entender as principais
caracteristicas de individuos portadores de intolerancia a lactose, bem como
identificar micro-organismos com propriedades probioticas que podem auxiliar nos

principais sintomas desse disturbio, contribuindo para a eubiose intestinal.

Dessa forma, o consumo de micro-organismos com propriedades probidticas
podem ser utilizados como alternativa terapéutica para o alivio dos sintomas
gastrointestinais ocasionados pela intolerancia a lactose. Esta € uma tematica
amplamente estudada, contudo, mesmo com diversos artigos apresentando
resultados positivos no alivio desses sintomas, é necessario que mais estudos
sejam desenvolvidos futuramente contendo maior tempo de intervengdo e maior

numero de amostra.
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