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RESUMO

Introduc¢do: Os probidticos sdo microrganismos vivos que, ao serem
administrados em doses adequadas, conferem diversos beneficios a satde dos
pacientes, contribuindo para o equilibrio da microbiota intestinal e a melhora
da resposta imunologica com a regulacdo do metabolismo, hematopoese,
inflamagdo e imunidade. Objetivo: Analisar o uso dos probidticos e seus
beneficios para o Sistema Imunologico. Metodologia: Foi realizada uma
pesquisa bibliografica nas bases de dados Scielo, PubMed e LILACS, com a
utiliza¢ao dos descritores “Probidticos” e “Sistema Imune” considerando-se
publicagdes de artigos cientificos entre os anos de 2018 a 2022, tendo sido
utilizados vinte e quatro artigos. Resultados e discussido: Varios estudos
na literatura descreveram os efeitos imunoestimuladores dos probidticos,
tais como a estimulacao do linfécito B, producdo de IGA e o favorecimento
da atividade fagocitaria inespecifica dos macrofagos alveolares. Estes

microrganismos também modulam a resposta imunoldgica, estimulam
a citotoxicidade das células Natural Killers e interferem no equilibrio da
resposta inflamatoria pela regulagdo da exposicao de citotoxinas pro e anti-
inflamatorias. Nos pacientes com HIV alguns autores apontam que seu uso
acarreta um aumento da contagem das células T CD4 e a reducdo do d-dimero,
o que indica a melhora da fun¢ao imune e a diminui¢ao do risco de infec¢des
oportunistas. Contudo, conforme a RDC 241/2018 da ANVISA, para sua
utilizagdo deve-se avaliar a seguranga, com a comprovacao inequivoca das
linhagens dos microrganismos e seus efeitos benéficos. Entre as limitagdes
para o uso correto de probioticos estdo: baixas defini¢cdes de doses terapéuticas,
variabilidades da microbiologia das cepas e fatores como tempo de utilizacao
e técnicas invasivas e com alto custo de coleta de amostras. Conclusdo: A
literatura € congruente no sentido de que os probioticos apresentam diversos
efeitos benéficos a satide humana, constituindo uma abordagem para o
restabelecimento do equilibrio imunolégico. Contudo, ¢ fundamental a
manuten¢do de sua viabilidade para a garantia dos seus efeitos e a constancia
das caracteristicas organolépticas em sua utilizagdo. Devem, portanto, haver
mais estudos a fim de promover mais seguranga e eficacia em sua prescricao.
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ABSTRACT

Introduction: Probiotics are live microorganisms that, when administered in adequate doses, provide
several benefits to the health of two patients, contributing to the balance of the intestinal microbiota and to
the improvement of the immune response with the regulation of metabolism, hematopoiesis, inflammation
and immunity. Objective: To analyze the use of probiotics and their benefits for the Immune System.
Method and Materials: A bibliographic review was carried out, based on articles published in the period
2018 -- 2022, using as databases: SCIELO, Pubmed and LILACS, applying the following descriptors:
“Probiotcs” and “Immune System”, using twenty four articles. Result: Several studies in the literature have
described the immunostimulatory effects of probiotics, such as B lymphocyte stimulation, IGA production
and favoring the nonspecific phagocytic activity of alveolar macrophages. These microorganisms also
modulate the immune response, stimulate the cytotoxicity of Natural Killer cells and interfere with the
balance of the inflammatory response by regulating the exposure of pro- and anti-inflammatory cytotoxins.
In patients with HIV, some authors point out that its use causes an increase in the CD4 T cell count and a
reduction in the d-dimer, which indicates an improvement in immune function and a decrease in the risk
of opportunistic infections. However, according to ANVISA’s RDC 241/2018, for its use, safety must be
evaluated, with unequivocal proof of the strains of microorganisms and their beneficial effects. Among the
limitations for the correct use of probiotics are: low definitions of therapeutic doses, the variability of the
microbiology of the strains and factors such as time of use and invasive techniques and with high cost of
sample collection. Conclusion: The literature is congruent in the sense that probiotics have several beneficial
effects on human health, constituting an approach to restore the immune balance. However, it is essential
to maintain its viability to guarantee its effects and the constancy of the organoleptic characteristics in its
use. Therefore, there should be more studies in order to promote more safety and efficacy in its prescription.

Keywords: Immune System; Delivery of Health Care; Dietary Supplements.

1 INTRODUCAO

A palavra “probidtico” deriva do latim e grego e significa “pré-vida”. Sdo microrganismos vivos
que, ao serem administrados em doses adequadas, conferem diversos beneficios a saide dos pacientes,
contribuindo para o equilibrio da microbiota intestinal (FERREIRA; LIMA; FORTES, 2021; YANG et
al., 2019). O mercado de alimentos funcionais tem apresentado um crescente crescimento no Brasil, com
destaque para os probioticos, cujos beneficios ja eram observados desde a década de 1970. Hoje em dia
sabe-se que suas vantagens vao além da melhoria da satde intestinal, tendo um importante papel para o
funcionamento e equilibrio do sistema imunoldgico (SILVA; SILVA; CRUZ, 2022).

Segundo Borges e Abreu (2020), estes microrganismos contribuem para a modulagdo do sistema
imune, através da limitacdo da colonizagdo patogénica e do controle de alteragdes inflamatorias, intestinais
e alteracdes no metabolismo. Para Guillot (2020), isto se deve ao fato de que a microbiota intestinal e
seu microbioma atuam como reguladores chave de distintas fun¢des no organismo humano, tendo o eixo
microbioma-intestino-cérebro diversas acdes no desenvolvimento e fisiologia cerebral. A microbiota
contribui ainda como regulador dos processos inflamatdrios e tem papel fundamental na génese de
transtornos psiquidtricos, sendo seu uso uma alternativa complementar e de baixo custo para o tratamento
destas enfermidades (GONCALVES et al., 2020).

Vale também ressaltar que a colonizagdo microbiana do trato digestivo durante a infincia é um

processo essencial para nossa existéncia, com implicacdes no desenvolvimento e tratamento de diversas
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doengas. Sua modulagdo, por meio do uso de probiodticos e prébidticos, tem tido crescente importancia no
campo da pediatria, no tratamento de alergias, de problemas gastrointestinais e infecgdes (CALATAYUD,
2021). Para Long et al., (2021), a microbiota intestinal constitui um regulador critico para o crescimento e
desenvolvimento da crianca durante o periodo pos-natal, tendo as perturbagdes neste sistema consequéncias
de longa duragdo para a saude dos hospedeiros.

Entre as justificativas para a suplementacdo alimentar por probidticos por individuos saudéveis
estdo: o alivio dos sintomas gastrointestinais, o fortalecimento do sistema imune, a prote¢ao contra doengas
infecciosas e cardiometabolicas e também beneficios para a saude mental, contudo ¢ necessario avaliar, por
meio de estudos baseados em evidéncias, seus impactos no organismo humano (ZMORA et al., 2018). Para
Plaza-Diaz et al., (2019), os probioticos sdo de interesse como coadjuvantes no tratamento de distarbios
metabodlicos, como a obesidade, a sindrome metabolica, a doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica e o
Diabetes tipo 2. Entretanto, seus mecanismos de a¢do sdo diversos, heterogéneos e especificos de cepas
utilizadas.

Assim, devido a importancia desta tematica para o desenvolvimento humano e suas repercussdes no
ambito da saude fisica e mental, o objetivo desta pesquisa € analisar o uso dos probidticos e seus beneficios

para o Sistema Imunolégico.

2 METODOLOGIA

Para o alcance do objetivo proposto foi realizada uma revisdo bibliografica da literatura, com
natureza qualitativa e abordagem teorica, através da busca de artigos cientificos publicados em periddicos
ou eventos cientificos e relacionados com a teméatica do uso de probidticos e sua importincia para o sistema
imunoldgico.

Os materiais que ofereceram suporte a presente revisdo bibliografica foram obtidos por meio de
buscas nas bases de dados Scielo, PubMed, Lilacs e Google Académico. Para tal finalidade foram utilizados
os seguintes descritores: “Probiodticos”, e “Sistema Imunologico” na lingua portuguesa e “Probiotcs” e
“Immune System”, na lingua inglesa, retirados dos Descritores em Ciéncia da Satude. Tais descritores
foram utilizados nas bases de dados juntamente com o operador booleano “and”. Optou-se pela analise de
materiais exclusivamente publicados entre os anos de 2018 a 2022.

Foram adotados como critérios de inclusdo para a selecdo dos materiais: artigos completos, de livre
acesso € que apresentassem convergéncia com o objetivo proposto na presente pesquisa. Definiu-se como
critérios de exclusdo: artigos fora do lapso temporal, por sua menor capacidade de enriquecimento da
discussdo; materiais como trabalhos de conclusdo de curso, monografias, dissertagoes e teses, por considerar-
se sua exploracdo menos rigorosa que os materiais produzidos por pesquisadores mais experientes; materiais
duplicados nas bases de dados; materiais com pouca relacdo com o tema proposto ou que nao apresentavam
clareza metodologica, tais como amostras pequenas, precdrias analises estatisticas, entre outros.

A partir das buscas realizadas foram selecionados 24 artigos nos idiomas portugués, inglés, e
espanhol, a partir dos 579 resultados. Os critérios de triagem adotados foram: analise dos titulos, leitura dos
resumos e leitura na integra, visando a sele¢do de trabalhos especificamente relacionados com o tema da
pesquisa. Os artigos escolhidos foram utilizados para embasar a presente revisdo e utilizados na seguinte

secdo de Resultados e Discussao.
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Segundo Ferreira, Lima e Fortes (2021), varios estudos apresentam o efeito imunoestimulante dos
probidticos, que pode estar associado a diversos fatores, tais como: a capacidade destes microrganismos
interagirem com as placas de Payer, presentes no intestino, que resulta na estimulag¢do dos linfocitos B, na
producdo de IgA e no favorecimento da atividade fagocitaria inespecifica dos macrofagos alveolares, o que
sugere que exista uma acao sist€émica, por secre¢do de mediadores que estimulam o Sistema Imune.

Em estudo realizado com pacientes portadores do virus HIV em tratamento com antirretrovirais
também foi constatado que o consumo didrio e continuo de probidticos por 28 dias contendo Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus casei, Lactococcus lactis, Bifidobacterium bifidum, em quantidades de 109 UFC/
dia retardou o declinio de células T CD4, que ocorre a partir da infec¢do viral (PEDIGONI et al., 2019).
Lima, Souza e Bezerra (2020) também apontam que a suplementagdo com probiodticos promove a redugdo
da sintomatologia que acompanha a imunossupressdo e, além de estimularem o aumento da contagem de
células T CD4, acarretam também a redugdo do d-dimero, o que indica a melhora da fun¢do imune e a
diminui¢do do risco de infec¢des oportunistas.

Entre outros efeitos também se constatam propriedades imunomoduladoras que geralmente atuam
de forma direta sobre o aumento da atividade de macrofagos ou células Natural Killers e na modulagdo
da secre¢do de imunoglobulinas ou citocinas, também atuam de forma indireta no aumento da barreira
epitelial intestinal, alterando a secre¢cdo de muco, e inibindo o crescimento de bactérias patogénicas (FATA;
WEBER; MOHAJERI, 2018). Segundo Azad, Sarker e Wan (2018), também foi constatado que homogenatos
preparados a partir de varios probioticos, como o Lactobacillus rhamnosus GG, Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus delbrueckii sub sp. bulgaricus, Bifidobacterium lactis e Streptococcus thermophiles, t€m a
capacidade de suprimir a proliferacdo de células mononucleares.

Vale também ressaltar outros beneficios, tais como: a sintese de vitamina B, diminui¢do do pH
intestinal e dos niveis de colesterol, bem como a estimulagdo da peristalse e melhoria da fung@o imunologica
por meio da regulacdo do metabolismo, hematopoese, inflamacao e imunidade, constituindo uma abordagem
para a restauragao do equilibrio imunologico e homeostase intestinal (FERREIRA; LIMA; FORTES, 2021;
FRIEDRICH; FARINA, 2020; GUO et al., 2020).

Na literatura consultada, constata-se ainda a importancia dos probidticos para o tratamento de
doengas cronicas como o cancer, a hipertensdo e hipercolesterolemia, além de doencas inflamatérias
intestinais e alergias alimentares (SILVA; SILVA; CRUZ, 2022). Alguns autores também apontam seus
beneficios para o tratamento da COVID-19 (SUNDARARAMAN et al., 2020). Em relacdo aos pacientes
submetidos a tratamentos oncoldgicos, estes microrganismos podem possibilitar novas formas de tratamento,
sem a necessidade do uso desenfreado de farmacos, o que contribui para a melhora da imunidade e no
enfrentamento de consequéncias decorrentes de novos hébitos da sociedade ocidental nas ultimas décadas
(CAMARGO; HUTH, 2021; MAIA; FIORIO; SILVA, 2018).

Entre estes se destacam o nascimento por cesarea e a falta ou caréncia de aleitamento materno.
Gragas a sua composi¢ao rica em nutrientes, microrganismos e oligossacarideos o leite materno ¢ o melhor
alimento possivel para o desenvolvimento da microbiota intestinal e para a maturacdo imunolodgica do

intestino. Verifica-se que o parto prematuro atrasa significativamente a dominancia por anaerdbios estritos.
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J4 o nascimento por cesarea e o uso de antibidticos estdo associados a uma maior prevaléncia, no decorrer
da infancia, de doencas como: asma, artrite juvenil, deficiéncias imunologicas, sobrepeso, obesidade,
alergias, entre outras (VINDEROLA; PEREZ-MARC, 2021). Outros autores também afirmam que o parto
por cesariana afeta a colonizagdo precoce da microbiota intestinal e estd associado a um maior risco de
desenvolvimento de distirbios imunoldgicos e metabolicos (DINAN et al., 2022; HENGARTNER et al.,
2020; MORALIS et al., 2020).

Na area da Satde Mental os probidticos apresentam diversos beneficios, que abrangem desde a
melhora do humor até a diminui¢do dos sintomas de estresse, depressdo (OLSON et al., 2018). Alguns
microrganismos como o Lactobacillus acidophilus, Bifidobacterium infantis, Lacticaseibacillus casei,
Escherichia spp., Bifidobacterium longum, Bacillus spp., Candida spp., Saccharomyces spp., Streptococcus
spp., Enterococcus spp. t€m a capacidade de atuar na produ¢do de neurotransmissores como a serotonina,
noradrenalina e 4cido gama-aminobutirico, podendo também atuar no eixo intestino-cérebro, modulando a
expressao de receptores neuroquimicos com resultados antidepressivos e ansioliticos (SILVA; VERRUCK,
2021).

Quando sao utilizados para produzir beneficios para pacientes com transtornos psiquidtricos, tais
microrganismos sdo denominados psicobidticos (CALATAYUD, 2021), podendo influir em alteragdes
comportamentais, sendo indicados, inclusive, para o tratamento do Transtorno do Espectro Autista,
conforme Gongalves et al. (2020). Pesquisas apontam que a disbiose produz alteracdes na producao de
neurorreceptores € na concentracdo de metabolitos e hormonios. Neste sentido constitui um dos fatores
patogénicos que intervém como causa de doengas neuropsiquidtricas (GUILLOT, 2020; GUALTIERI e¢
al., 2020).

Os probidticos estdo presentes no cotidiano na forma de suplementos alimentares (cépsulas,
comprimidos ou suspensdes aquosas) ou ainda incorporados em alimentos, como algumas féormulas infantis,
iogurtes, queijos frescos ou sucos de frutas (CALATAYUD, 2021). No Brasil, sua comercializacdo esta
regulada através da Resolucdo RDC 241/2018 da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA),
conforme a qual se deve avaliar trés elementos principais: a comprovacdo inequivoca da identidade da
linhagem do microrganismo, sua seguranca e efeito benéfico, sendo o maior desafio a manutengdo de sua
viabilidade durante a etapa de processamento (SILVA; SILVA; CRUZ, 2022).

Entre as limitagdes para o uso correto de probioticos estao: as baixas defini¢des de doses terapéuticas,
variabilidades da microbiologia das cepas e fatores como tempo de utilizagdo e técnicas invasivas € com
alto custo de coleta de amostras, bem como a dificuldade de isolar e fornecer algumas cepas (FERREIRA;
LIMA; FORTES, 2021). Segundo a Organiza¢do Mundial de Gastroenterologia, as recomendagdes para o
uso de probidticos, principalmente na pratica clinica, devem relacionar as cepas especificas com beneficios
declarados a partir de estudos em seres humanos (CAMARGO; HUTH, 2021).

Segundo Pedigoni et al. (2019), um dos principais requisitos para selecdo de probidticos ¢ a
capacidade de aderéncia a mucosa intestinal, que ¢ considerada um pré-requisito para a colonizacio e
otimizagdo do Sistema Imunoldgico. A agdo destes microrganismos sobre os hospedeiros depende da
quantidade da espécie existente no intestino, do tempo de permanéncia e do tempo no qual se mantém
vivos. Conforme a ANVISA, a quantidade minima viavel deve estar entre 108 a 109 UFC/dia.

Vale também ressaltar que alguns autores defendem que a regulagdo da flora intestinal ocorre de

maneira mais efetiva ndo através do consumo de probidticos, mas através de fontes como os alimentos, por
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meio de ajustes na dieta, o que evitaria problemas decorrentes de competi¢cdes por sobrevivéncia com a flora
primitiva (YANG et al., 2019). J4 outros defendem o uso de novas abordagens probioticas personalizadas,
como 0s pds-bidticos, ou seja, o uso de metabolitos ou fragmentos derivados de microrganismos, que também
desempenham papel vital na maturagdo do Sistema Imunologico (ZMORA et al., 2018; ZOEKIEWICZ et
al., 2020). Conforme, Chang et al. (2019), como a administracdo de probioticos tradicionais ndo visa o
tratamento de doengas especificas se faz necessario o desenvolvimento de uma nova geracao de probidticos,
que devem incluir uma compreensao abrangente das doencas-alvo, as caracteristicas genéticas bacterianas e

as caracteristicas fisioldgicas, incluindo a dindmica de crescimento, padrdo de sensibilidade aos antibioticos.

4 CONCLUSAO

Diante do exposto, conclui-se que o consumo de alimentos probidticos representa uma alternativa
promissora para o restabelecimento do equilibrio imunologico e para o tratamento e prevengao de diversas
enfermidades.

Contudo, deve haver a manutencdo de suas caracteristicas organolépticas durante sua utilizagao,
visando sua eficicia, viabilidade, garantia de seus efeitos e seguranca para usuarios. E fundamental que haja
mais fomento da comunidade cientifica em relagdo a esta tematica e estudos que visem o desenvolvimento
de novas cepas, formas de tratamento mais eficazes, métodos de andlise e os fatores genéticos e ambientais
que podem favorecer a disbiose, com consequéncias prejudiciais para a saide dos usudrios.

Ademais, o campo de estudo relacionado a manipulagdo da microbiota intestinal para o tratamento
de transtornos psicologicos, como a ansiedade, ¢ bastante amplo, bem como sua utiliza¢@o para o tratamento
da obesidade, melhoria da imunidade inata, com efeitos imunomoduladores e propriedades antivirais.
Constitui, desta forma, uma alternativa promissora para a manutencao da saude e regulagdo da homeostase
do hospedeiro, incluindo a saude imunoldgica.

Entretanto, os probiodticos ndo estdo isentos de riscos a saude dos usuérios € a compreensdo de
seus mecanismos de atuacdo também ¢ fundamental para o entendimento do aumento significativo de
doengas autoimunes entre a popula¢do. Ademais ¢ importante que sejam desenvolvidas novas abordagens

em relagdo a sua utilizagdo que sejam mais propicias ao combate de enfermidades especificas.
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