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INTRODUCAO

O microbioma intestinal humano ¢ formado
por trilhdes de microrganismos em simbiose en-
tre si e com o hospedeiro (CHUI et al., 2024).
A microbiota e seus metabolitos exercem papel
crucial na funcionalidade intestinal € na manu-
tencao da homeostase dos sistemas metabolico,
imunolégico e neuroenddcrino, por meio de
multiplas vias de comunica¢do que configuram
o chamado eixo intestino-cérebro ou mesmo
microbiota- intestino-cérebro (ALLI et al,
2022; CHUI et al., 2024). Diversos fatores mo-
dulam a composi¢ao da microbiota e podem le-
var a disbiose, caracterizada pelo desequilibrio
da homeostase e desregulagdo das vias de co-
municacdo (CHUI et al., 2024).

Nesse contexto, probidticos sdo microrga-
nismos vivos que quando administrados em
quantidades adequadas, conferem beneficios a
saude, contribuindo para a homeostase e o equi-
librio da microbiota, além de potenciais efeitos
terapéuticos e preventivos. Prebioticos sdo in-
gredientes seletivamente fermentados capazes
de promover alteragdes especificas benéficas na
composi¢do e/ou atividade da microbiota gas-
trointestinal, com impacto positivo na saide do
hospedeiro. Simbidticos sdo combinagdes de
microrganismos vivos e substratos utilizados
seletivamente por eles, também capazes de ge-
rar beneficios a saude, sendo subdivididos em
complementares e sinérgicos (GUARNER et
al., 2023).

O interesse econdmico por esses compostos
€ expressivo, especialmente por, de modo geral,
serem considerados seguros, o que se reflete na
ampla gama de produtos disponiveis, incluindo
alimentos, suplementos e medicamentos (SBP,
2025; GUARNER et al., 2023). Diante desse
cenario, no Brasil, probidticos e, indiretamente,
prebidticos e simbidticos sdo regulamentados
pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéaria

(ANVISA), que define as listas de constituintes,
comprovacgao de beneficio, diretrizes para ale-
gacoes funcionais e terapéuticas, bem como li-
mites e restri¢des de uso.

Diante do exposto, este capitulo tem como
objetivo apresentar as principais informagdes
sobre probidticos, prebiodticos e simbidticos, a-
bordando aspectos como defini¢do, tipos, me-
canismos de a¢do, regulamentacao e aplicagdes
clinicas. Para tanto, esta embasado em revisoes
sistematicas, meta-analises, diretrizes clinicas,
guias praticos, documentos de posi¢ao, consen-
sos e normas da ANVISA publicados nos ulti-
mos 10 anos.

MICROBIOTA INTESTINAL FISI-
OLOGICA

O microbioma intestinal humano, especial-
mente o colonico, ¢ formado por trilhdes de mi-
crorganismos de centenas de espécies, em sim-
biose entre si e com o hospedeiro (GUARNER
etal.,2023; CHUI et al., 2024). A maioria con-
siste em bactérias e virus/fagos, mas ha fungos
e protistas. No colon, ocorre sua proliferagao
pela fermentagdo dos substratos disponiveis da
dieta ou de secrecdes endogenas e contribuem,
assim, para a nutri¢ao do hospedeiro. Em nivel
de espécies e cepas, a diversidade microbiol6-
gica de cada individuo ¢ tinica e costuma ser es-
tavel, determinada em parte pelo genotipo, bem
como resultado da colonizagdo inicial apds o
nascimento e por transmissao vertical (GUAR-
NER et al., 2023). Todavia, diversos fatores co-
mo estilo de vida, ambiente, dieta, substancias
quimicas, infec¢des e comorbidades, modulam
a composi¢do da microbiota e podem resultar
na disbiose, caracterizada pelo desequilibrio na
homeostase e na regulacdo de varias vias de co-
municac¢ao, favorecendo o surgimento de doen-
cas (CHUI et al., 2024). Além disso, a composi-
¢do da microbiota em bebés ¢ menos estavel,
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assim mais suscetiveis as modifica¢des (CHAN
et al., 2020).

A microbiota e seus metabolitos exercem
papel crucial na funcionalidade intestinal e na
manutengdo da homeostase dos sistemas meta-
bolico, imunolodgico e neuroendderino, por me-
io de multiplas vias de comunicag@o que confi-
guram o chamado eixo intestino-cérebro ou mi-
crobiota-intestino-cérebro (ALLI et al., 2022;
CHUI et al., 2024). Ele ¢ mediado por molécu-
las também produzidas pela microbiota, inclu-
indo acidos graxos de cadeia curta (AGCC),
acidos biliares secundarios, neurotransmisso-
res, como acido y-aminobutirico (GABA) (AL-
LI et al., 2022), dopamina (DA), serotonina
(SER) e norepinefrina (MELINI et al., 2019),
além de metabolitos e citocinas (CHUI et al.,
2024).

Os AGCC, gerados principalmente no co-
lon, correspondem ao acetato, o propionato € o
n-butirato, e sdo cruciais para a saude intestinal,
com impacto em diferentes locais, inclusive ex-
traintestinais. Podem modular aspectos metabo-
licos, funcdo dos colondcitos, homeostase in-
testinal, geracdo de energia, sistema imunolo-
gico, lipidios sanguineos, apetite, fisiologia re-
nal (GIBSON et al., 2017) e diminuir o pH co-
l6nico, algo que fornece melhores condi¢des de
crescimento a microbiota (CHAN et al., 2020).

Diante da disbiose, ocorre inflamag¢ao, neu-
roinflamacdo e alteracdo da permeabilidade da
barreira hematoencefalica (ALLI et al., 2022).
Ademais, ha aumento da permeabilidade intes-
tinal, o que pode levar a passagem de toxinas,
antigenos e bactérias patogénicas para a cor-
rente sanguinea, além de ocasionar diversas
consequéncias sistémicas, incluindo aumento
da inflamacao, estresse oxidativo e reducao da
sensibilidade a insulina. Nesse contexto, a mi-
crobiota desempenha papel essencial na manu-
ten¢ao da homeostase e funcionalidade intesti-

nal, ao reforgar a barreira intestinal por meca-
nismos diretos e indiretos. Algumas bactérias,
incluindo Bifidobacterium e Lactobacillus, se
ligam firmemente ao epitélio intestinal e for-
mam uma espécie de pelicula que pode dificul-
tar a ades@o de bactérias patogénicas ao epitélio
intestinal (ZHENG et al., 2023).

A microbiota intestinal pode estar envolvida
na fisiopatologia de varias doengas ndo s6 gas-
trointestinais, mas também metabolicas e imu-
nologicas (GUARNER et al., 2023; CHUI et
al., 2024). As populacdes de microbios coloni-
zadores diferem entre individuos saudaveis e
enfermos. No entanto, a composi¢do da micro-
biota saudavel ainda ndo foi definida (GUAR-
NER et al., 2023).

PROBIOTICOS

Definicao

Probidticos sdo microrganismos vivos que,
quando administrados em quantidades adequa-
das, conferem beneficios a saude, contribuindo
para a homeostase e o equilibrio da microbiota,
além de apresentarem potenciais efeitos tera-
péuticos e preventivos (GUARNER et al.,
2023).

A defini¢do ndo especifica a dosagem para
se ter o beneficio, porém, a dose comumente
usada varia de 10%a 10! unidades formadoras
de colonias (UFC). Evidéncias indicam que a
dose efetiva de probidticos ¢ influenciada por
diversas variaveis, como desfecho de saude,
probidtico de escolha, veiculo de entrega e via
de administragdo (DEN et al., 2020).

Tipos

As cepas probioticas sdo identificadas se-
gundo género, espécie, subespécie e uma deno-
minagao alfanumérica. Os nomes das cepas € 0s
nomes comerciais nao sao controlados pela co-
munidade cientifica, cabendo aos fabricantes o
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registro em um banco de dados internacional
(GUARNER et al.,2023). O Quadro 10.1 mos-
tra alguns exemplos da nomenclatura dos pro-
bidticos.

Os microrganismos empregados como pro-
bidticos que, em condigdes fisioldgicas, ndo fa-
zem parte da microbiota gastrointestinal sao de-
nominados aloctones (por exemplo, leveduras)
€ 0s que sao nativos e estaveis sdo denominados

Quadro 10.1 Modelo de nomenclatura dos probidticos

autdctones (por exemplo, Lactobacillus e Bifi-
dobacterium) (SWANSON et al., 2020).

Dentre os géneros usados, Lactobacillus e
Bifidobacterium sdao os principais, mas outros
como Saccharomyces, Streptococcus, Bacillus,
certas espécies de E. coli, e Clostridium butyri-
cum também sao relevantes (GUARNER et al.,
2023; SBP, 2025).

Depositaria in- | ;0 g2 | Nome comer-
Género Espécie Subespécie Cepa ternacional de .
cepa cial
cepas
Lacticaseibacillus rhamnosus - ATCC 53103 LGG Culturelle®

Bifidobacterium animalis lactis DN-173 CNCM 1-2494 Bifidus res IogurFe Acti-

gularis via®

Bifidobacterium longum longum 35624 NCIMB 41003 Bifantis Align®

Fonte:Adaptado de GUARNER et al., 2023.

Em 2020, a grafia do género Lactobacillus
passou por alteracdes (ndo houve mudangas na
grafia das espécies correspondentes). Assim,
Lactobacillus casei, paracasei e rhamnosus
—Lacticaseibacillus, Lactobacillus plantarum
—Lactiplantibacillus; Lactobacillus brevis
—Levilactobacillus; Lactobacillus salivarius
—Ligilactobacillus; Lactobacillus fermentum e
reuteri —Limolactobacillus. Ademais, sem al-
teragdes, temos no género Lactobacillus, os se-
guintes: L. (acidophilus, gasseri, crispatus,
johnsonii, helveticus e delbrueckii bulgaricus)
(GUARNER et al., 2023). Todavia, a lista dos
aprovados para uso pela ANVISA e os diversos
estudos citados ainda ndo haviam feito as atua-
lizagdes de nomenclatura.

Bactérias acido laticas (BAL) produzem é&-
cido latico a partir de carboidratos € sao muito
usadas na fermentacdo de alimentos, especial-

mente iogurtes e laticinios. Diversas espécies

de Lactobacillus, Lacticaseibacillus, Lactiplan-
tibacillus, Limosilactobacillus, Levilactobacil-
lus, Lactococcus e S. thermophilus estao inclu-
idas neste grupo. Nesse sentido, probioticos
também sao BAL, exceto alguns como certas
cepas de E. coli, Akkermansia mucinophila, as
bactérias formadoras de esporos e fermentos
usados como probidticos (GUARNER et al.,
2023).

Mecanismo de acao

Alguns mecanismos da atividade probiotica
sao compartilhados entre diferentes cepas, es-
pécies ou inclusive géneros, como regulacao do
transito intestinal; normalizacdo a microbiota
alterada; aumento da producao de AGCC; e re-
dugdo do pH luminal no célon, que cria um am-
biente desfavoravel a diversos patogenos e fa-
vorece a microbiota autéctone (GUARNER et
al., 2023).

86




O aumento dos AGCC, especialmente o bu-
tirato, melhora a sensibilidade a insulina, o con-
trole glicémico (LI et al., 2023) e, indiretamen-
te, a funcdo do sistema nervoso central (SNC)
(WANG et al., 2016).

Os probioticos ativam macrdéfagos locais,
aumentam a apresentacao de antigenos para lin-
focitos B e a produgdo de imunoglobulina A
(IgA) secretoria local e sistémica, modulam
perfis de citocinas e induzem tolerancia a anti-
genos alimentares (GUARNER et al., 2023).
Induzem interleucina (IL)-10, fator transforma-
dor de crescimento beta (TGF-f), contribuem
para o equilibrio de respostas Th1/Th2 e a pro-
ducdo de AGCC, que influencia a fun¢ao de cé-
lulas T reguladoras, sustentando um microam-
biente anti-inflamatério (SBP, 2025). Ha efeito
imunoestimulador sobre células da imunidade
inata e adquirida, como células de Paneth, epi-
teliais e neutrofilos, com produgdo de peptideos
antimicrobianos (lisozima, lactoferrina e defen-
sinas) e possivel restaurac¢do da atividade de cé-
lulas natural killer. No género Lactobacillus, ha
também efeito anti-inflamatério com redugao
de IL-12 e aumento de IL-10 (RASHIDI et al.,
2021).

Ademais, digerem substratos alimentares,
competem com patdgenos por nutrientes e sitios
de adesdo, produzem bacteriocinas, eliminam
radicais superoxidos, estimulam producao epi-
telial de mucina e podem modificar toxinas pa-
togénicas (GUARNER et al., 2023). Tais meca-
nismos antagonizam patdgenos e melhoram a
funcdo e integridade da barreira intestinal, criti-
cos para evitar a translocacao microbiana e mi-
croinflamacgao sistémica ligadas a doengas au-
toimunes, alérgicas e inflamatorias cronicas
(SBP, 2025).

Probidticos também podem aumentar a re-
sisténcia transepitelial, reduzir endotoxinas,
LPS, niveis séricos de zonulina, bem como
marcadores inflamatérios, proteina C reativa

(PCR), fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e
IL-6, auxiliando na homeostase intestinal. A zo-
nulina elevada se associa & maior permeabili-
dade, disbiose e inflamagdo. A IL-6 ¢ o TNF-a
podem romper a integridade da barreira intesti-
nal e aumentar indiretamente a permeabilidade
intestinal (ZHENG et al., 2023).

Probioticos, especialmente Bifidobacterium
e Lactobacillus, podem influenciar positiva-
mente o SNC: modulam o eixo hipotalamo-hi-
pofise-adrenal (HPA), reduzindo corticoides
e/ou hormonio adrenocorticotrofico, diminuem
citocinas pro-inflamatdrias e aumentam citoci-
nas anti-inflamatorias e influenciam diretamen-
te a bioquimica cerebral (fator neurotrofico de-
rivado do cérebro [BDNF], c-Fos, GABA, 5-hi-
droxitriptamina e DA) (WANG et al., 2016).

Os probiodticos modulam a microbiota intes-
tinal, aumentando a diversidade da microbiota
e a composicao de bactérias benéficas, como
aumento de Bifidobacterium e Lactobacillus
(WANG et al., 2016, ZHENG et al., 2023).

PREBIOTICOS

Definicao

Prebidticos sdo ingredientes seletivamente
fermentados capazes de promover alteragdes
especificas na composi¢ao e/ou atividade da
microbiota gastrointestinal, com impacto posi-
tivo na saude do hospedeiro (GUARNER et al.,
2023). O beneficio também ¢ valido nos casos
em que os produtos derivados da metabolizagao
do prebidtico pela microbiota fornegcam ganhos
(GIBSON et al., 2017).

Tipos

A maioria dos prebidticos ¢ de origem vege-
tal e os mais conhecidos sdo: oligofrutose/fruto-
oligossacarideos (FOS); inulina; galactooligos-
sacarideos (GOS); lactulose; oligossacarideos
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do leite materno/humano (HMO); amido resis-
tente, 4cido linoleico conjugado (ALC), polife-
ndis (GUARNER et al., 2023), xilooligossaca-
rideos (ALLI et al., 2022), pectinas e prebidti-
cos sintéticos desenvolvidos para mimetizar as
caracteristicas funcionais do HMO, usados em
certas formulas infantis (INDRIO et al., 2024).
Ha também os mananoligossacarideos, acido
graxo poliinsaturado e certas fibras alimentares
soluveis que se enquadram no conceito de pre-
bidtico (GIBSON et al., 2017).

Grande parte dos prebiodticos compreende
ingredientes de alimentos, assim como FOS es-
tdo presentes naturalmente em muitos alimen-
tos como trigo, cebola, banana, mel, alho ¢ a-
lho-por6, mas também podem ser extraidos da
raiz de chicéria ou sintetizado enzimaticamente
a partir da sacarose (GUARNER et al., 2023).

Mecanismo de acio

Os prebioticos ndo sdo digeriveis por enzi-
mas do corpo humano, sdo fermentados pelas
bactérias intestinais e as afetam aumentando o
numero ou as atividades das que sao benéficas.
O resultado pode ser a diminui¢ao da populagdo
de microrganismos potencialmente patogénicos
ou a redugdo das atividades metabdlicas poten-
cialmente prejudiciais da microbiota hospedei-
ra. Além disso, podem influenciar positivamen-
te a funcdo imunoldgica, com a producao de
IgA, modulacao de citocinas; a produgdo de
AGCC; absorcao de ions (Ca, Fe, Mg) (GUAR-
NER et al., 2023); e redugao dos niveis de IL-8
(ZHANG et al., 2025).

A fermentacao dos FOS no célon tem mui-
tos efeitos fisiologicos, incluindo: reforco da
resposta imune; aumento do niimero de bifido-
bactérias no colon, da absor¢ao de calcio e do
peso fecal; e redugdo do tempo de transito gas-
trointestinal e do colesterol (GUARNER et al.,
2023).

Os FOS e GOS sao metabolizados especial-
mente por bifidobactérias e, em conjunto com a
inulina, contribuem com o aumento de espécies
de Lactobacillus e/ou Bifidobacterium (GIB-
SON et al., 2017).

O ALC tem ac¢ao anti-inflamatoria, antiate-
rogénica e antioxidante, esta naturalmente pre-
sente na gordura do leite e pode aumentar na
fermentacdo (SAVAIANO & HUTKINS,
2021).

Os HMOs sao importantes para o desenvol-
vimento da microbiota intestinal do recém-nas-
cido (RN) e dos sistemas metabolico e imuno-
logico. Podem prevenir a adesdo de patdgenos
ao epitélio intestinal por um mecanismo compe-
titivo protegendo o RN de infecgdes (GIBSON
etal., 2017).

SIMBIOTICOS

Definicao

Simbidticos sdo combinagdes de microrga-
nismos vivos e substratos utilizados seletiva-
mente por esses microrganismos, que geram be-
neficios a saade (SWANSON et al., 2020;
GUARNER et al., 2023).

Tipos

Ha duas classificagdes: simbioticos comple-
mentares e sinérgicos. Complementar ¢ defini-
do como uma mistura de probidtico(s) e prebiod-
tico(s), que atuam de forma independente para
proporcionar beneficios, ou seja, 0 componente
prebidtico. Sendo utilizado pela microbiota au-
toctone do hospedeiro traz beneficios e o probi-
otico, de forma independente, traz seus benefi-
cios. Sinérgico ¢ quando microrganismo e subs-
trato atuam de forma integrada para alcangar o
efeito benéfico na saude. Os componentes de
um sinérgico nao precisam necessariamente ser
probidtico ou prebidtico, mas o substrato, ainda
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que possa ser utilizado pela microbiota autdc-
tone, obrigatoriamente deve ser utilizado pe-
lo(s) microrganismo(s) co-administrado(s), ge-
rando os beneficios (SWANSON et al., 2020;
GUARNER et al., 2023). Assim, associagdes
entre probidticos ndo sdo simbidticos, somente
associagoes.

Simbidticos podem ser de uso intestinal ou
extraintestinal e formulados em produtos diver-
sos como alimentos, medicamentos ¢ suple-
mentos. A maioria disponivel comercialmente e
usada em ensaios clinicos ¢ da forma comple-
mentar, com uso de espécies dos géneros Lac-
tobacillus, Bifidobacterium e Streptococcus. Os
substratos geralmente sdo FOS, GOS ou inulina
(SWANSON et al., 2020).

Mecanismo de acio

Os simbiodticos modulam a microbiota intes-
tinal e a funcao da barreira intestinal e levam a
reducdo de biomarcadores inflamatorios sisté-
micos em adultos (PCR, PCR-us, TNF-a, IL-
1B, IL-6), assim como dos niveis de metabolitos
indesejados, a0 mesmo tempo em que desati-
vam nitrosaminas e substancias cancerigenas.
Ademais, promovem um aumento notavel nos
niveis de AGCC, cetonas, dissulfetos de carbo-
no e acetatos de metila, o que beneficia a satde
do hospedeiro. Produtos contendo Lactobacil-
lus e inulina sdo mais eficazes na ac¢ao anti-in-
flamatoria, bem como os simbioticos multice-
pas, durante curto prazo (<10 semanas) e em in-
dividuos mais jovens (ZHANG et al., 2025).

Embora o mecanismo de ac¢ao nao esteja to-
talmente compreendido, simbidticos podem ser
superiores devido ao efeito sinérgico, no qual,
por exemplo, aumentam o nimero de bactérias
probioticas e os niveis de enzimas digestivas,
como lipase, lactase, sacarase e isomaltase. A-
1ém disso, a combinagdo prebidtico-probidtico
leva a criagao de suplementos dietéticos micro-
biologicos viaveis, garantindo que um ambiente

apropriado impacte positivamente a saude do
hospedeiro (BAGDADI et al., 2025).

ALIMENTOS

Alimentos e bebidas fermentadas sdo pro-
dutos fabricados por meio do crescimento con-
trolado de microrganismos (bactérias, levedu-
ras ou fungos filamentosos) e da conversao en-
zimatica de componentes alimentares princi-
pais e secundarios (SAVAIANO & HUTKINS,
2021; EMBRAPA, 2022). Esses produtos po-
dem conter ou ndo os microrganismos fermen-
tadores vivos, além haver possibilidade do in-
cremento com probidticos. Por exemplo, iogur-
tes somente com o fermento lacteo vivo e que
podem ou ndo receber adigdo de probidticos;
produtos nos quais os fermentadores sao elimi-
nados pelo calor, como paes, ou fisicamente re-
tirados, como na filtracao de vinhos e cervejas
(EMBRAPA, 2022; MARCO et al., 2021).

Alguns dos tipos de leites fermentados sao
1ogurte, leitelho e kefir. No iogurte, a fermenta-
¢ao utiliza geralmente as BAL S. termophilus e
L. delbrueckii bulgaricus (SAVAIANO & HU-
TKINS, 2021). A depender do produto, micrd-
bios adicionais dos géneros Lactobacillus e Bi-
fidobacterium também sdo adicionados, a fim
de fornecer beneficios adicionais a saude (SA-
VAIANO & HUTKINS, 2021; EMBRAPA,
2022).

Outros exemplos de alimentos fermentados
vegetais sdo: chucrute, picles, kimchi, misso,
shoyu e kombucha. Varios deles fazem uso das
BAL, enquanto outros também de bactérias aci-
do-acéticas, como no caso do vinagre, paes e
shoyu. Ha também a possibilidade de utilizar a
fermentacdo em proteinas animais (EMBRA-
PA, 2022).

Os beneficios a saude associados aos ali-
mentos fermentados advém dos compostos sin-
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tetizados pelos microrganismos na fermenta-
¢do, como vitaminas do complexo B, valil-pro-
lilprolina, isoleucil-prolil-prolina, exopolissa-
carideos, compostos fenodlicos (EMBRAPA,
2022), vitamina K, ALC, GABA, triptofano,
metionina, tirosina (MELINI et al., 2019), pep-
tideos bioativos e bacteriocinas. Além disso, a
fermentagdo modifica diversas caracteristicas
dos alimentos, promovendo o enriquecimento
nutricional (citados acima), a melhora da bio-
disponibilidade (flavonoides, taninos), a remo-
¢do (fatores antinutricionais ou toxicos), a dimi-
nui¢do (glicose, frutose, sacarose, lactose) ou a
quebra (proteinas, gorduras) de certos compos-
tos. Esses efeitos resultam em maior tolerabili-
dade e seguranga; menor indice glicémico e teor
calérico; e melhor digestibilidade e valor nutri-
cional (MARCO et al., 2021).

Prebioticos podem estar presentes em varios
alimentos e bebidas fermentadas, como em
graos e vegetais fermentados, cerveja e vinho
que contenham B-glucanos, oligossacarideos,
compostos polifenodlicos e exopolissacarideos
(MARCO et al., 2021).

REGULAMENTACAO

A ANVISA regulamenta o uso dos probid-
ticos e, indiretamente, prebioticos € simbioticos
no Brasil, por meio de algumas normas. As ba-
ses sdo dadas pela Instru¢cdo Normativa (IN) n°
28/2018 e pelas Resolugdes de Diretoria Cole-
giada (RDC) n°® 241/2018 e n° 243/2018. Ao
longo dos anos foram criadas outras normas
complementares, gerando atualizagdes.

A IN n° 28/2018 estabelece listas de consti-
tuintes, limites de uso, alegacdes e orientagdes
para rotulagem complementar dos suplementos
alimentares, além de indicar, para cada consti-
tuinte, restri¢cdes de uso para determinados gru-
pos populacionais (gestantes, lactantes, lacten-
tes, criangas, imunocomprometidos e pessoas

acometidas por condi¢do de saude debilitante
grave). H4 mencao direta ao termo “probidti-
c0”, mas ndo a “simbiodtico” e “prebidtico", este
ultimo tratado sob a categoria de fibras alimen-
tares. Em relagdo as alegacoes, varios probioti-
cos, seja uni ou multicepas, possuem a alegacao
que contribuem ou podem contribuir para a sa-
ude do TGI. Ha ainda outras especificas, a sa-
ber: B. animalis subsp. lactis HNO19 (ATCC
SD5674) pode contribuir com a satide gengival,
L. rhamnosus HNOO1 (ATCC SD5675) pode
reduzir o risco de dermatite atopica na infancia,
quando administrado a gestantes e lactantes, da
35" semana de gestacdo até o 6° més de ama-
mentacgao, e aos seus filhos, até os dois anos de
idade; L. reuteri DSM 17938 pode contribuir
para a reducdo do desconforto intestinal de lac-
tentes menores de 6 meses; associacdo de L.
helveticus R0052 (CNCM I-1722) e B. longum
RO175 (CNCM 1-3470) pode auxiliar na redu-
¢ao de ansiedade em pessoas saudaveis; associ-
acdo de L. helveticus R0052 (CNCM 1-1722) e
de B. longum RO175 (CNCM 1-3470) ajuda a
reduzir a dor abdominal e ndusea/vomito por
estresse leve a moderado em pessoas saudaveis;
associagao de L. plantarum (CECT 7484 e
CECT 7485) e Pediococcus acidilactici (CECT
7483) pode contribuir para a redugdo do des-
conforto intestinal em adultos; associacdo de L.
plantarum CECT 7527, CECT 7528 e CECT
7529 pode auxiliar na reducao do colesterol; L.
coryniformis CECT 5711 pode auxiliar na res-
posta imune de idosos a vacina contra influ-
enza; e L. rhamnosus GR-1 (DSM33426) ¢ L.
reuteri RC-14 (DSM33016) podem contribuir
com a saude vaginal. Quanto as alegagdes para
simbioticos, uma ¢ citada: B. animalis subsp.
lactis LAFTI® B94 em associa¢ao com inulina
contribui para a satide do TGI. Ja caso das ale-
gagdes dos prebioticos: inulina/oligofrutose/
FOS de chicoria podem promover a regularida-
de intestinal pelo aumento da frequéncia de de-
fecacdes (>10 g); psyllium auxilia na reducao
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do colesterol sanguineo (>7 g); e amido de mi-
lho resistente auxilia na absor¢ao de calcio dos
alimentos e na sua reten¢dao nos ossos (>10 g).
Em todos os casos, as alegagdes sao permitidas
caso sejam respeitados os limites minimos de
dosagem estabelecidos na normativa.

A RDC n° 241/2018 dispde sobre os requi-
sitos para a comprovacgdo dos beneficios a sa-
ude dos probidticos para uso em alimentos, a
qual exige demonstragdo da sobrevivéncia dos
microrganismos as condi¢des do trato digesto-
rio humano, evidéncias de efeitos benéficos em
humanos obtida por meio de estudos, além da
comprovagdo de sua seguranga.

A RDC n° 243/2018 dispde sobre os requi-
sitos sanitarios aplicaveis aos suplementos ali-
mentares — produtos para ingestdo oral, apre-
sentados em formas farmacéuticas, destinados a
suplementar a alimentagdo de individuos sauda-
vels com nutrientes, substancias bioativas, en-
zimas ou probioticos, isolados ou combinados.
Quanto a sua rotulagem, deve ter expressa a li-
nhagem ou 0 nome comercial, no caso daqueles
contendo probidticos, assim como a indicagdo
de suas alegagdes funcionais, que ndo podem
ser medicamentosas ou terapéuticas.

Ha, todavia, outra categoria de produtos
aprovados pela ANVISA: os medicamentos
probioticos, como Repoflor® e Floratil® (res-
pectivamente S. boulardii-17 e S. boulardii CN-
CM 1-745). Nesse caso, diferem dos suplemen-
tos alimentares quanto a finalidade alegada (te-
rapéutica) e a comprovacao mais robusta exigi-
da para sua aprovagdo como medicamento. As-
sim, possibilitam enquadramento como farma-
cos biologicos e estdo sujeitos a legislagao apli-
cavel a medicamentos, como a Lei n® 6.360/
1976, RDCs n° 55/2010 e n° 200/2017.

APLICACOES CLINICAS

Os efeitos dos probidticos sdo especificos
da cepa e da dose, embora haja mecanismos

compartilhados. No caso dos prebiodticos, os
efeitos sdo baseados em sua formulago especi-
fica (GUARNER et al., 2023). A matriz de ad-
ministra¢do (gotas, po, capsulas) e o tempo de
uso também influenciam diretamente a eficacia
clinica. O tempo de uso varia conforme a con-
dicdo clinica: infec¢cdes agudas implicam uso
por poucos dias, enquanto situagdes como pre-
vengdo ou imunomodulacio requerem uso por
meses. Ainda ha falta de consenso sobre muitas
indicacdes, devido a heterogeneidade dos estu-
dos quanto as cepas, doses, formulagdes e pro-
tocolos. Desse modo, ¢ essencial que os profis-
sionais da satde considerem esses fatores na
pratica clinica (SBP, 2025).

A maioria dos produtos ¢ concebida para
pessoas com boa saude geral, portanto, o uso
em individuos com fungdo imunoldgica com-
prometida ou com doenca subjacente grave de-
ve ser restrito as cepas e indicagdes com efica-
cia comprovada (GUARNER et al., 2023). Al-
guns eventos adversos, como desconforto abdo-
minal, flatuléncia leve e cefaleia podem ocor-
rer, embora a grande maioria ndo relate quais-
quer efeitos negativos (DEN et al., 2020; SBP,
2025).

A Sociedade Europeia de Gastroenterolo-
gia, Hepatologia e Nutricdo Pediatrica (ESP-
GHAN) publicou consensos recentes voltados
ao publico pediatrico. Em 2023, o consenso so-
bre simbiodticos nao apresentou recomendagdes
por falta de evidéncias (HOJSAK et al., 2023),
enquanto o de probidticos trouxe orientacdes
especificas (SZAJEWSKA et al., 2023). Jad em
2024, o consenso sobre prebiodticos avaliou di-
ferentes condicdes (colica infantil, Helicobac-
ter pylori, constipagdo funcional, Sindrome do
Intestino Irritavel [SII], doenca celiaca e doen-
cas alérgicas), mas resultou apenas em uma re-
comendacao, sobre SII (INDRIO et al., 2024).
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Outra referéncia relevante ¢ Guarner ef al.
(2023), que reune as Diretrizes Mundiais da Or-
ganizacao Mundial de Gastroenterologia. O do-
cumento apresenta um quadro detalhado, com
cepas, doses e aplicagdes conforme o nivel de
evidéncia. Neste capitulo, destacaram-se as in-
formagoes de nivel 1 de evidéncia, além das
mengdes aos simbioticos, ainda que de nivel 3.

Probioticos, simbioticos e prebidticos pos-
suem aplicagdes clinicas estabelecidas e muitas
em investigacdo. Desse modo, o objetivo desta
secdo ¢ trazer um panorama geral de tais apli-
cagoes.

Diarreia

Na prevencao da diarreia aguda em adultos
e criangas, probidticos se mostram eficazes se
administrados precocemente, nas primeiras 48
horas (GUARNER et al., 2023).

No tratamento da diarreia aguda infecciosa,
algumas cepas probidticas atuam reduzindo a
severidade e a duragcdo do quadro em criangas,
em quase 1 dia. Para a gastroenterite aguda,
probidticos reduzem a duragdo da diarreia, sen-
do com nivel 1: L. rhamnosus GG, L. reuteri
DSM 17938, associagdao entre L. rhamnosus
19070-2 & L. reuteri DSM 12246, ¢ S. boular-
dii CNCM 1-745 (GUARNER et al., 2023). Se-
gundo Szajewska et al. (2023), profissionais de
satde podem recomendar para criangas respec-
tivamente, conforme nivel de evidéncia: L.
rhamnosus GG > 10'° UFC/dia, por 5 a 7 dias
ou S. boulardii CNCM 1-745 250-750 mg/dia,
pelo mesmo periodo ou L. reuteri DSM 17938
1x108 a 4x10® UFC/dia, por 5 dias ou associa-
cdo entre L. rhamnosus 19070-2 e L. reuteri
DSM 12246 2x10'° UFC/dia/cepa, por 5 dias,
para gastroenterite aguda em criangas.

Cerca de um ter¢o dos pacientes que utili-
zam antibioticos apresentard diarreia durante o
tratamento ou até oito semanas apos seu térmi-

no, devido a disbiose. Os antibidticos mais co-
muns nesse contexto sdo: amoxicilina (com ou
sem o clavulanato), cefalosporinas, clindamici-
na e aqueles com agdo contra anaerdbios. As-
sim, o uso de S. boulardii CNCM 1-745 ou L.
rhamnosus GG pode ser benéfico durante a an-
tibioticoterapia, para prevenir a diarreia associ-
ada a antibioticos (DAA) (SBP, 2018).

Na preven¢ao da DAA, Guarner et al.
(2023) indicaram evidéncias de eficacia do uso
de probidticos em criangas, adultos e idosos.
Com nivel 1: L. rhamnosus GG, S. boulardii
CNCM 1-745; L. reuteri DSM 17938, e associ-
acao entre L. rhamnosus 19070-2 e L. reuteri
DSM 12246. Szajewska et al. (2023) indicam a
possibilidade de doses >5 bilhdes UFC/dia de S.
boulardii ou L. rhamnosus GG, para prevengao
da DAA em criangas.

Na prevengao da diarreia por C. difficile, a
SBP (2018) indicou que o uso de S. boulardii
CNCM [-745 durante a antibioticoterapia reduz
a incidéncia da diarreia. Similarmente, Guarner
et al. (2023) relatam que os probidticos sao efi-
cazes na prevengao em pacientes recebendo an-
tibioticos. Com nivel 1: S. boulardii CNCM I-
745.

Na prevencao da diarreia nosocomial, Guar-
ner et al. (2023) indicam L. rhamnosus GG,
com nivel 1, e Szajewska et al. (2023), indicam
a mesma cepa, em doses >10° UFC/dia durante
a internagdo para criangas.

Na prevengao e tratamento da diarreia indu-
zida por radiagdo, probidticos podem ser bené-
ficos (GUARNER et al., 2023).

Para a diarreia em pacientes em unidade de
terapia intensiva (UTI), Bagdadi et al. (2025)
sugeriram que probidticos e simbiodticos redu-
zem ligeiramente o risco de ocorréncia, porém,
nenhuma significancia estatistica foi observada
no tratamento, redu¢do da mortalidade ou per-
manéncia na UTI. Ainda sobre prevencao, se
mostraram mais eficazes simbioticos e probid-
ticos multicepa.
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Em relagao aos simbioticos, Guarner et al.
(2023) trazem alguns para reducdo da duragdo
da gastroenterite aguda, mas com nivel 3: asso-
ciagdo de B. lactis B94 e inulina; e L. paracasei
B21060 associado a arabinogalactano e xilooli-
gossacarideos.

Constipac¢ao funcional

Em relagdo a constipagao funcional, os pre-
bioticos lactulose e oligofrutose sdo tidos como
nivel 1. Com menor nivel de evidéncia, ha al-
guns simbioticos multicepas com Lactobacillus
e Bifidobacterium mais FOS, lactulose ou pec-
tina (GUARNER et al., 2023). Todavia, Szaje-
wska et al. (2023) ndo recomendam o uso de
probidticos como tratamento unico ou adjuvan-
te em criangas, pela falta de evidéncias até o
momento.

Helicobacter pylori

Probidticos ndo agem diretamente sobre a
H. pylori, mas sao eficazes na redugdo dos efei-
tos colaterais gastrointestinais causados pelas
terapias de erradicacdo da bactéria e, portanto,
demonstram efeito benéfico no tratamento.
Contudo, a qualidade da evidéncia foi fraca e o
grau de recomendacao, moderado. Com nivel 1:
S. boulardii CNCM 1-745 (GUARNER et al.,
2023).

Szajewska et al. (2023) indicaram o uso da
cepa acima, concomitantemente ao tratamento
antibidtico em criangas, a fim de aumentar indi-
ces de erradicagdo e reduzir sintomas gastroin-
testinais.

Encefalopatia hepatica

Prebidticos como a lactulose sdo comumen-
te usados de forma preventiva e terapéutica (ni-
vel 1). Estudos sugerem que determinadas com-
binagdes probidticas podem reverter a encefa-
lopatia hepatica minima (GUARNER et al.,
2023).

Doencas inflamatérias intestinais

No caso da colite ulcerativa, probioticos po-
dem ser seguros e tdo eficazes quanto a terapia
convencional em termos de taxas de resposta e
remissao na colite ulcerativa leve a moderada-
mente ativa, em populagdes adultas e pediatri-
cas. Todavia, uma metanalise Cochrane de
2020 concluiu que as evidéncias de inducdo da
remissdo na colite leve a moderada eram fracas,
e nao havia evidéncias eficacia dos probidticos
na doenca mais grave (GUARNER et al,
2023). Para Szajewska et al. (2023), ainda nao
ha evidéncias contra ou a favor do uso na popu-
lagdo pediatrica.

No caso da doenga de Crohn, tanto Guarner
et al. (2023) quanto Szajewska et al. (2023) in-
dicam ainda ndo haver evidéncias que probioti-
cos sejam benéficos na indug¢do ou manutengao
do tratamento da doenga.

Sindrome do intestino irritavel

Wang et al. (2016), observaram que espé-
cies de Bifidobacterium e Lactobacillus reduzi-
ram os sintomas de doencas gastrointestinais,
auxiliando na SII. Guarner et al. (2023) indicam
reducao do inchago abdominal e da flatuléncia
como resultado de tratamentos com probioti-
cos, podendo melhorar a dor e proporcionar ali-
vio global. Dentre os probidticos com nivel 1:
L. reuteri DSM 17938 e L. rhamnosus GG.

Em criangas com SII, Indrio et al. (2024) in-
dicam que o psyllium pode ser prescrito, mas
ressaltam que o grau evidéncia € baixo.

Colica

Para Guarner et al. (2023), L. reuteri DSM
17938 10® UFC/dia, por pelo menos 21 dias (ni-
vel 1), demonstrou ser 1til de forma preventiva
e terapéutica, ao reduzir o tempo de choro e/ou
agitagdo dos lactentes com cdlicas. Similarmen-
te, Szajewska et al. (2023) indicam a mesma ce-
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pa para criangas, além de B. lactis Bb12 10®
UFC/dia, por 21-28 dias.

No caso dos simbiodticos, com menor nivel
de evidéncia: associagdo de L. rhamnosus
19070-2 e L. reuteri 12246 250x10° UFC/dia/
cepa, mais 3,33 mg de FOS, por 28 dias
(GUARNER et al., 2023).

Enterocolite necrosante (EN)

A suplementacdo com probidticos reduz o
risco de EN em RNs prematuros, assim como o
risco de morte. Dentre os probidticos com nivel
1: L. rhamnosus GG, L. reuteri ATCC 55730
ou DSM 17938; e associacao de B. infantis BB-
02, B. lactis BB-12 e S. thermophilus TH-4
(GUARNER et al., 2023).

Szajewska et al. (2023) indicam a possibili-
dade do uso de L rhamnosus GG 1-6x10° UFC/
dia ou associagdo de B. infantis BB-02, B. lactis
BB-12 e S. thermophilus TH-4 3.0-3.5x10%
UFC/dia/cepa em criangas.

Digestibilidade da lactose

logurte ou kefir melhoram significativa-
mente a digestdao da lactose e reduzem os sinto-
mas de intolerancia em pessoas com ma diges-
tao de lactose. O leite fermentado com B. bifi-
dus melhora apenas marginalmente a digestibi-
lidade, enquanto o leite fermentado com S. ther-
mophilus e L. delbrueckii bulgaricus resulta em
melhorias significativas (SAVAIANO & HUT-
KINS, 2021). Segundo Guarner et al. (2023),
iogurte também melhora a digestibilidade e re-
duz os sintomas relacionados a intolerancia (ni-
vel 1).

Doenca hepatica gordurosa nao alcodlica
Probidticos podem ser tteis como opgao de
tratamento para adultos e criangas. Houve me-
lhora nos resultados da avaliagao do modelo de
homeostase (HOMA), colesterol, TNF-a, as-

partato aminotransferase (AST) e alanina ami-
notransferase (ALT). Com nivel 1: associacdo
de L. acidophilus e outras cepas de Bifidobac-
terium ou Lactobacillus. Simbidticos, com me-
nor nivel de evidéncia: associacao de L. (casei,
rhamnosus, bulgaricus e acidophilus), S. ther-
mophilus, B. (breve e longum) e FOS; B. lon-
gum WI11 e FOS; logurte com B. animalis
subsp. lactis Bb12 e inulina (GUARNER et al.,
2023).

Rinite alérgica (RA)

Segundo Iftikhar et al. (2022), os probidti-
cos sdo uteis no tratamento da RA, com melho-
ra nos parametros qualidade de vida, escores de
sintomas nasais € oculares, € a razdo Th1/Th2.
No entanto, ndo foram observadas diferencas
em relagdo ao escore de sintomas da rinite, ni-
veis de IgE especifica para antigeno, IgE total,
IL-10, interferon gama (IFN-y) e eosinofilos.
Em relagdo aos probiodticos usados, mencionam
Lactobacillus, E. coli, Bifidobacterium, Tetra-
genococcus € Streptococcus.

Luo et al. (2022) identificaram que a suple-
mentacdo de probidticos para pacientes com
RA pode melhorar a sintomatologia e a quali-
dade de vida e regular o equilibrio Th1/Th2.
Todavia, sem mudancas significativas nos ni-
veis gerais ou especificos de IgE para antigeno
entre individuos tratados com probidticos e tra-
tados com placebo. Em relagdo aos probiodticos
dos estudos, mencionam L. paracasei € associ-
acoes entre B. longum BB536, B. infantis M-63
e B. breve M-16 V, e B. longum ¢ L. plantarum.

Infeccoes do trato respiratorio (ITRs)

Estudos demonstram que probidticos sdo u-
teis para reduzir a incidéncia e a duragdo das in-
feccdes comuns do trato respiratério superior
(GUARNER et al., 2023).

Chan et al. (2020) observaram que efeitos
preventivos de simbidticos contra ITRs podem
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ser atribuidos as suas propriedades anti-infla-
matorias. Houve redugdo na incidéncia ¢ na
proporg¢ao de casos de ITR de 16%. Os simbio-
ticos consistiam em probidticos (Lactobacillus,
Bifidobacterium, Streptococcus ou multicepa)
associados a prebioticos (FOS, GOS, inulina ou
associacdo). Os simbidticos mostraram-se su-
periores ao uso isolado de prebidticos ou pro-
bibticos.

Rashidi ef al. (2021) também observaram
diminui¢ao do risco de ITRs em todos os sub-
grupos etarios, especialmente entre consumido-
res de produtos lacteos fermentados com Lacto-
bacillus, como leite probiotico fermentado, mas
ndo bebidas lacteas e iogurtes. Os efeitos sdo
cepa-dependentes e os produtos contendo Lac-
tobacillus chegam ao trato digestivo inferior
sem perder sua atividade e equilibram a micro-
biota pela promogao de células imunes, as quais
podem migrar para outros locais da mucosa e
contribuir para a protecao contra patdogenos.

As cepas L. reuteri DSM 17938, L. rhamno-
sus GG, L. rhamnosus HNOO1, B. animalis lac-
tis € L. casei (shirota e defensis) sdo relevantes
na prevencao de infec¢des das vias aéreas supe-
riores (SBP, 2025).

Diabetes mellitus tipo 2 (DM2)

Além de fatores genéticos e de estilo de vi-
da, mudangas na composicao da microbiota in-
testinal t€m sido associadas ao desenvolvimen-
to do DM2 (LI et al., 2023; MEMON et al.,
2023). Ha evidéncia de correlacdo entre o con-
sumo de leite fermentado e a redu¢do do risco
de DM2 (SAVAIANO & HUTKINS, 2021).

Lietal. (2023) observaram que a suplemen-
tacdo probiotica reduziu a glicemia em jejum
(GJ), a hemoglobina glicada (HbA1c), os niveis
de insulina, e os escores HOMA-IR em pacien-
tes com DM2. Analises de subgrupos indicaram
efeitos mais pronunciados em individuos cau-
casianos, com IMC >30,0 kg/m?, que fizeram

uso de Bifidobacterium >1x10° UFC/dia, e es-
pecialmente iogurte e leite fermentado.
Memon et al. (2023) encontraram benefi-
cios da associacdo de probioticos ao tratamento
com metformina no manejo do DM2, incluindo
GJ, HbAc, insulina de jejum e colesterol total,
comparado ao tratamento isolado com metfor-
mina, porém de evidéncia muito baixa a baixa.

Sintomas psiquiatricos

Alteragdes na microbiota podem provocar
mudangas no quadro depressivo ao afetarem di-
retamente a liberacdo dos neurotransmissores
SER e DA, influenciando a resposta ao estresse,
o eixo HPA e os niveis do BDNF e desencade-
ando a liberag¢do de citocinas inflamatorias. A
depressao esta associada a liberacao de PCR e
citocinas como IL-1, IL-2, IL-6, IFN-y e IL-1p
(ALLI et al., 2022).

Os géneros Bifidobacterium (longum, breve
e infantis) e Lactobacillus (helveticus, rhamno-
sus, plantarum e casei) foram os mais eficazes
na melhoria da fun¢ao do SNC, incluindo as-
pectos relacionados a doengas psiquiatricas (an-
siedade, depressdao, humor e resposta ao estres-
se) e habilidades cognitivas, como a memoria
(WANG et al., 2016; MELINI et al., 2019).

CONCLUSAO

O presente capitulo retine as principais in-
formacgdes, regulamentacao e aplicagdes clini-
cas sobre probioticos, simbidticos e prebiodticos,
¢ sua relagdo com a microbiota intestinal fisio-
logica. Apesar dos beneficios ja evidenciados,
muitos usos ainda carecem de maior robustez
cientifica e padronizagdo, o que reforca a neces-
sidade de ensaios clinicos bem delineados. Nes-
se contexto, o estudo de tais compostos perma-
nece promissor € em constante expansao em va-
rias areas da medicina.
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