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Abstract

Objective: To evaluate the impact of probiotics and prebiotics on 
the health of children. 

Sources: MEDLINE and LILACS were searched for relevant English 
and French-language articles. 

Summary of the findings: Human milk is rich in prebiotic 
oligosaccharides and may contain some probiotics. No data suggest 
that addition of probiotics to infant formula may be harmful, but 
evidence of its efficacy is insufficient for its recommendation. Since 
data suggest that addition of specific prebiotic oligosaccharides may 
reduce infections and atopy in healthy infants, their addition to infant 
formula seems reasonable. Long-term health benefits of pro- and 
prebiotics on the developing immune system remain to be proven. 
Selected probiotics reduce the duration of infectious diarrhea by 1 day, 
but evidence in prevention is lacking, except in antibiotic-associated 
diarrhea. Some specific probiotics prevent necrotizing enterocolitis, and 
other microorganisms may be beneficial in Helicobacter pylori gastritis 
and in infantile colic. Evidence is insufficient to recommend probiotics 
in prevention and treatment of atopic dermatitis. The use of probiotics 
in constipation, irritable bowel syndrome, inflammatory bowel disease, 
and extra-intestinal infections requires more studies. 

Conclusions: Duration of administration, microbial dosage, and 
species used need further validation for both pro- and prebiotics. 
Unjustified health claims are a major threat for the pro- and prebiotic 
concept.

J Pediatr (Rio J). 2011;87(4):292-300: Gastrointestinal flora, 
intestinal microbiota, oligosaccharide, prebiotic, probiotic.

Resumo

Objetivo: Avaliar o impacto do uso de probióticos e prebióticos na 
saúde das crianças. 

Fontes dos dados: Foram pesquisados os bancos de dados MEDLINE 
e LILACS, selecionando-se artigos relevantes em inglês e francês. 

Síntese dos dados: O leite humano é rico em oligossacarídeos 
prebióticos e pode conter probióticos. Não existem dados sugerindo que 
a adição de probióticos a fórmulas para lactentes possa ser prejudicial, 
mas as evidências de sua eficácia são insuficientes para que seja reco-
mendada. Visto que dados sugerem que a adição de oligossacarídeos 
prebióticos específicos pode reduzir infecções e atopia em lactentes 
saudáveis, sua adição parece razoável. Os benefícios a longo prazo 
dos pro e prebióticos para o sistema imunológico em desenvolvimento 
ainda precisam ser comprovados. Probióticos selecionados reduzem a 
duração da diarreia infecciosa em 1 dia, mas faltam evidências quanto à 
prevenção, exceto na diarreia associada a antibióticos. Alguns probióticos 
específicos previnem a enterocolite necrosante, e outros micro-organismos 
podem ser benéficos nos casos de gastrite por Helicobacter pylori e de 
cólica do lactente. Não há evidências suficientes para recomendar o uso 
de probióticos na prevenção e no tratamento da dermatite atópica. A 
utilização de probióticos nos casos de constipação, síndrome do intes-
tino irritável, doença inflamatória intestinal e infecções extraintestinais 
requer mais estudos.

Conclusões: A duração da administração, a dosagem microbiana 
e as espécies utilizadas necessitam de maior validação, tanto para pro-
bióticos quanto para prebióticos. Alegações de saúde injustificadas são 
uma grande ameaça ao conceito de pro e prebióticos.

J Pediatr (Rio J). 2011;87(4):292-300: Flora gastrointestinal, micro-
biota intestinal, oligossacarídeo, prebióticos, probióticos.
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Introdução

O aleitamento materno exclusivo durante ao menos os 
primeiros 4 meses de vida é a forma preferencial de ali-
mentação de lactentes. Visto que isso não é possível de ser 
alcançado em todos os lactentes, a alimentação com fórmula 

artificial é uma alternativa, ou seja, uma segunda opção para 
alimentar os lactentes. O aleitamento materno exclusivo, e 
não a composição do leite, deve ser considerado o padrão-
ouro ou a referência. Portanto, todo método alternativo de 
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para o desenvolvimento de diversas funções do trato GI. Se 
os animais viverem em um ambiente estéril, o movimento 
de peristalse não se desenvolve adequadamente. Em outras 
palavras, na ausência de flora intestinal, a função motora 
do intestino é comprometida. As bactérias são necessárias 
para o desenvolvimento do tecido linfoide associado ao 
intestino. Muitas vezes, se ignora o fato de que o intestino 
contém 60-70% de todas as células imunológicas que um 
ser humano possui7.

Devido a diferenças na composição entre o leite humano e 
a fórmula padrão para lactentes, agora há um amplo consenso 
de que a composição da flora GI difere consideravelmente 
nos lactentes alimentados com leite materno e naqueles 
alimentados com fórmulas8, embora também exista litera-
tura concluindo que bebês alimentados com leite materno 
e com leite artificial apresentam contagens semelhantes de 
bifidobactérias9-12.

Apesar de as bifidobactérias serem as bactérias mais 
prevalentes na flora GI em ambos os grupos, sua quanti-
dade é significativamente maior nos lactentes alimentados 
com leite materno do que nos alimentados com fórmulas8. 
Já em 1906, Tissier observou que a colonização fecal im-
portante por bifidobactérias tinha ação protetora contra a 
possibilidade do desenvolvimento de diarreia. A quantidade 
de Escherichia coli e bacteroides é significativamente maior 
nos lactentes alimentados com fórmulas do que naqueles 
alimentados com leite materno. Os lactentes alimentados 
com fórmulas apresentam uma flora mais semelhante à do 
“tipo adulto”. Depois do desmame (introdução de alimentos 
sólidos), a flora se torna mais complexa tanto nos lactentes 
alimentados com leite materno quanto naqueles alimentados 
com fórmulas. 

As bifidobactérias são o constituinte mais importante da 
flora ativa dominante8. Os lactobacilos são parte da flora 
subdominante, e estão sob o controle da flora dominante. As 
alterações alimentares e ambientais formam a flora transitória, 
que é exógena e não coloniza o trato GI. Os lactobacilos e as 
bifidobactérias inibem o crescimento de bactérias exógenas 
e/ou nocivas, estimulam as funções imunológicas, auxiliam 
na digestão e/ou absorção dos ingredientes e minerais dos 
alimentos, e contribuem para a síntese de vitaminas. 

A idade gestacional do lactente ao nascer, o tipo de parto 
(parto vaginal versus parto cesariano) e a dieta parecem ter 
efeitos significativos sobre a microbiota intestinal6,13. Quando 
os lactentes nascem por cesariana, não ingerem a flora vaginal 
e intestinal da mãe. O tipo de parto, os alimentos esteriliza-
dos, a diminuição do consumo de alimentos naturalmente 
fermentados, o aumento das medidas de higiene, a vida 
urbana, o aumento do uso de antibióticos e muitos outros 
fatores diminuem a exposição da mucosa GI a micróbios, o 
que resulta em alteração na microbiota intestinal13.

De que maneira a consumo dietético pode alterar a 
flora intestinal?

A composição da microflora intestinal não se altera sig-
nificativamente após a primeira infância. A composição da 
flora fecal nas crianças mais velhas e nos adultos é menos 

alimentação deveria ter o objetivo de mimetizar, da forma 
mais próxima possível, os efeitos do leite materno no bebê. 
Existem muitos componentes imunológicos no leite materno, 
mas os oligossacarídeos prebióticos e os recentemente des-
cobertos probióticos estão entre os mais importantes. Embora 
a literatura comparando os efeitos do leite materno aos do 
aleitamento artificial seja limitada, todos os estudos dão 
provas dos benefícios do aleitamento materno para a saúde. 
Lactentes alimentados com leite materno e com fórmulas 
diferem quanto ao crescimento físico e ao desenvolvimento 
cognitivo, emocional e social. Os custos com a saúde dos 
bebês alimentados com fórmulas são muito mais elevados 
do que os dos bebês alimentados com aleitamento materno1. 
As doenças pediátricas para as quais a Agency for Healthcare 
Research and Quality relatou razões de risco que favorecem 
o aleitamento materno são: enterocolite necrosante (ECN), 
otite média, gastroenterite, infecção respiratória baixa, 
dermatite atópica, síndrome da morte súbita do lactente, 
asma, leucemia, diabetes melito tipo 1 e obesidade infantil1. 
Os primeiros anos de vida são um período vulnerável, du-
rante o qual o sistema imunológico imaturo da criança ainda 
está se desenvolvendo e amadurecendo. Uma criança com 
episódios frequentes de infecção não aproveitará todos os 
benefícios dessa janela de oportunidade e não desenvolverá 
todo o seu potencial.

Leite materno e aleitamento artificial

A composição do leite materno é um processo muito 
dinâmico, e se modifica de acordo com a região onde a mãe 
vive, a duração do aleitamento, o momento do dia, e até 
mesmo durante uma única amamentação. Nunca será possível 
mimetizar esse processo dinâmico. A composição de macro e 
micronutrientes do leite de vaca difere consideravelmente da 
composição do leite materno. A quantidade e a qualidade de 
proteínas, carboidratos e lipídeos são diferentes. Além disso, 
uma das diferenças marcantes é a significativa quantidade 
de oligossacarídeos prebióticos no leite materno (o terceiro 
componente mais importante, depois de carboidratos e lipí-
deos) e a virtual ausência desses oligossacarídeos no leite 
animal2,3. A quantidade e a qualidade dos oligossacarídeos 
no leite materno é um processo dinâmico, assim como ocorre 
com todos os outros constituintes. Foram identificados mais 
de 130 oligossacarídeos diferentes no leite materno4.

Flora gastrointestinal

A relevância da composição e da função da flora gas-
trointestinal (GI) foi negligenciada durante muito tempo. A 
flora GI, ou microbiota GI, de um adulto consiste em mais 
de 1.000 espécies5. Microbiota se refere a uma população de 
organismos microscópicos que habitam um órgão do corpo ou 
uma parte do corpo de uma pessoa6. Microbioma humano se 
refere a uma única população inteira de micro-organismos, e 
os seus elementos genéticos completos, que habitam o corpo 
de um indivíduo6. Um adulto possui um trilhão de bactérias no 
intestino, ou seja, 10 a 100 vezes mais bactérias do que suas 
próprias células humanas. Porém, no nascimento, o trato GI 
é estéril. A presença de bactérias no intestino é obrigatória 
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variável, e não é tão dependente da dieta. No entanto, du-
rante a primeira infância, a dieta tem um papel fundamental 
no desenvolvimento da microbiota intestinal. A presença 
abundante de oligossacarídeos prebióticos no leite materno 
e sua virtual ausência no leite de vaca são os principais 
determinantes para explicar as diferenças na microbiota 
intestinal dos lactentes. A qualidade e a quantidade de pep-
tídeos14 e de lactose15 também são fatores bifidogênicos. 
Durante os primeiros dias ou semanas de vida, a lactase 
ainda não está completamente desenvolvida16. Portanto, a 
lactose não digerida chega ao cólon, onde é fermentada e 
tem efeito bifidogênico. 

O conceito prebióticos significa que ingredientes alimen-
tares não digeríveis são adicionados ao consumo dietético 
para afetar beneficamente o hospedeiro, por meio do estímulo 
seletivo do crescimento e/ou da atividade de uma ou de um 
número limitado de bactérias no cólon que possam melhorar 
a saúde do hospedeiro. Os prebióticos não são digeridos no 
intestino delgado, e devem ser seletivamente fermentados no 
cólon. Os prebióticos são encontrados geralmente na forma 
de oligossacarídeos, que podem ocorrer naturalmente, mas 
também podem ser adicionados a alimentos, bebidas e fór-
mulas para lactentes como suplementos dietéticos. Embora os 
nucleotídeos dietéticos não correspondam à definição exata 
de prebiótico, agem de forma semelhante aos prebióticos, 
e apresentam propriedades imunomoduladoras e biológicas 
que atuam diretamente no intestino17. 

Entre muitos possíveis oligossacarídeos prebióticos, os 
mais conhecidos são os galato-oligossacarídeos (GOS) e os 
fruto-oligossacarídeos (FOS). GOS são oligossacarídeos de 
cadeia curta, resultando em fermentação no ceco e no cólon 
direito, são produtos derivados da hidrólise da lactose, e 
apresentam menor incidência de efeitos colaterais tais como 
produção de gases e distensão abdominal. FOS são oligossa-
carídeos de cadeia longa, resultando em fermentação ao longo 
de todo o cólon, e são derivados dos carboidratos naturais 
presentes em muitas plantas como alcachofra, alho poró, 
chicória, trigo e banana. Uma mistura de FOS e GOS promove 
o crescimento de bactérias saudáveis, e torna a composição 
da flora GI dos lactentes alimentados com fórmulas mais 
próxima à dos lactentes alimentados com leite materno18-

20. Também foi demonstrado que uma mistura específica de 
FOS/GOS aumenta a secreção fecal de IgA20. 

Outra possibilidade é adicionar probióticos, micro-or-
ganismos vivos, aos alimentos, ou administrá-los como 
suplementos alimentares, ou mesmo como medicamentos. 
Probióticos são micro-organismos não patogênicos que re-
sistem à digestão normal para chegarem vivos ao cólon, e 
que, quando consumidos em quantidades adequadas, têm 
um efeito positivo sobre a saúde do hospedeiro. Os micro-
organismos probióticos são tipicamente membros dos gêneros 
Lactobacillus, Bifidobacterium e Streptococcus. No entanto, 
leveduras como o Saccharomyces boulardii também são mi-
cro-organismos probióticos. Um posbiótico é um subproduto 
metabólico gerado por micro-organismos probióticos que tem 
influência sobre as funções biológicas do hospedeiro21.

Os prebióticos alteram a flora intestinal do hospedeiro; 
os probióticos, por sua vez, são cepas específicas de micro-
organismos adicionadas como suplemento, e pertencem à 

flora transitória. O equilíbrio saudável da flora intestinal é 
constantemente desafiado por muitos elementos, tais como 
fatores ambientais (por exemplo, idade e estresse), doenças 
(por exemplo, gastroenterite infecciosa), medicamentos (por 
exemplo, antibióticos e antiácidos), e muitos outros fatores. 
Assim como ocorre com os antibióticos, o uso e a eficácia de 
pro e prebióticos necessitam do apoio da medicina baseada 
em evidências.

Prevenção com pre e probióticos

Quanto mais tempo o lactente for alimentado com leite 
materno, e quanto mais tempo esse aleitamento for ex-
clusivo, melhor será a proteção contra doenças infecciosas 
como a gastroenterite. A promoção do aleitamento materno 
exclusivo deve ser endossada ao máximo. Recentemente, a 
composição da segunda opção para alimentar o lactente, a 
fórmula baseada em leite de vaca, foi adaptada para melhor 
mimetizar o desenvolvimento imunológico dos lactentes ali-
mentados com leite materno. Para recriar os benefícios do 
aleitamento materno, foram adicionados oligossacarídeos 
probióticos e/ou prebióticos às fórmulas para lactentes. O 
estudo de Weizman et al. ilustra a especificidade de cepas 
utilizadas para essa finalidade: o Lactobacillus reuteri trouxe 
maiores benefícios para a saúde do que o Bifidobacterium 
BB1222. Comparado ao grupo que recebeu B. BB12, o grupo 
que recebeu L. reuteri apresentou uma redução no número 
de contatos para atendimento de saúde, de faltas na creche, 
de episódios febris, de episódios diarreicos e de prescrições 
de antibióticos, além de apresentar uma redução na duração 
da diarreia22. Três grandes ensaios controlados randomizados 
(ECRs) fornecem evidências de um efeito modesto, estatisti-
camente significativo mas de importância clínica discutível, de 
algumas cepas probióticas (Lactobacillus casei GG, L. reuteri 
e Bifidobacterium lactis) na prevenção da diarreia adquirida 
na comunidade23. Resultados de ECRs publicados posterior-
mente indicaram que a administração de probióticos trouxe 
um benefício modesto na prevenção de infecções agudas do 
trato GI em lactentes e crianças saudáveis6. Com um número 
necessário para tratar entre 7 e 15 para gastroenterite, e de 
30 para infecções do trato respiratório, o L. casei GG reduz 
infecções hospitalares24-26. A maioria dos estudos foi reali-
zada em creches. As cepas probióticas utilizadas incluem L. 
casei GG, Streptococcus thermophilus, B. lactis e L. reuteri, 
misturadas ao leite ou à fórmula para lactentes, ou oferecidas 
como suplemento oral6. No entanto, até o momento, os dados 
disponíveis não apoiam o uso rotineiro de probióticos para 
prevenir diarreia adquirida na creche6. Em comparação ao 
placebo, a suplementação alimentar diária com probióticos 
tanto de uma única cepa (Lactobacillus acidophilus NCFM) 
como de duas cepas (L. acidophilus NCFM combinado com 
Bifidobacterium animalis subespécie lactis Bi-07) por 6 me-
ses reduz os casos de febre, rinorreia e tosse, e também a 
incidência da prescrição de antibióticos e o número de dias 
perdidos na escola por doença em crianças com idade entre 3 
e 5 anos27. Saran et al. demonstraram que alimentar lactentes 
indianos com leite fermentado durante 6 meses resultou em 
um ganho de peso significativamente maior e uma redução de 
50% nos casos de diarreia infecciosa28. Leite fortificado com 
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Bifidobacterium lactis HN019 e GOS resultou em um melhor 
estado de ferro, embora ambos os grupos tenham recebido 
dietas isocalóricas com uma fórmula controle que possuía 
o mesmo conteúdo de ferro29. Em um ensaio randomizado, 
prospectivo e duplo-cego em 3.758 crianças com idade entre 
1 e 5 anos que viviam em uma favela de Calcutá (Índia), 
foi analisado o benefício para a saúde do consumo diário de 
uma bebida probiótica com Lactobacillus casei cepa Shirota 
ou de uma bebida nutritiva durante 12 semanas, com um 
acompanhamento de mais 12 semanas sem o consumo de 
nenhum produto utilizado no estudo. Os resultados revelaram 
uma diminuição de 14% nos episódios de diarreia30.

Na prevenção da diarreia associada a antibióticos (DAA), 
metanálises dos resultados de ECRs publicados fornecem 
evidências da eficácia de várias cepas probióticas, entre elas 
o S. boulardii31-35. Aproximadamente um em cada sete casos 
de DAA foi prevenido pelo uso de um probiótico31. De acordo 
com uma revisão recente, a administração de lactobacilos 
reduz a DAA em adultos, mas não em crianças32. Uma re-
visão Cochrane de 2007 concluiu que não havia evidências 
suficientes para recomendar probióticos na prevenção da 
DAA, porque não houve benefício estatístico, de acordo com 
a análise de intenção de tratar36.

Um número limitado de dados sugere que probióticos 
reduzem a incidência de dermatite atópica. Esse efeito é 
duradouro, resultando na redução da incidência de dermatite 
atópica até mesmo aos 7 anos de idade, com uma interven-
ção que teve início na gravidez e terminou aos 6 meses de 
idade37. As evidências na prevenção da doença atópica são 
limitadas a cepas selecionadas38,39. Como uma revisão de 
Prescott & Björkstén e a revisão Cochrane de 2007 haviam 
concluído, apesar dos resultados encorajadores de alguns 
estudos, não existem evidências suficientes para recomendar 
a suplementação rotineira de probióticos, tanto para mulheres 
grávidas quanto para lactentes, com o intuito de prevenir 
doenças atópicas na infância40,41. Van der Aa et al.42 revisa-
ram sete ECRs sobre prevenção da dermatite atópica (e 12 
sobre tratamento) e descobriram que os resultados desses 
ensaios são conflitantes. Os autores concluíram que não há 
evidências suficientes para apoiar o uso de pro, pre ou sim-
bióticos na prevenção ou no tratamento da dermatite atópica 
em crianças42. As explicações para os diferentes resultados 
dos estudos incluem fatores relacionados ao hospedeiro, 
como susceptibilidade genética, fatores ambientais, como 
região geográfica e dieta, e variáveis relacionadas ao estudo, 
incluindo-se cepas probióticas e doses utilizadas40,43.

Diversas cepas probióticas reduzem o risco de ECN44. 
Embora os primeiros artigos sobre a redução da incidência 
de ECN relacionada a cepas probióticas datem de apenas 12 
anos atrás45, a literatura sobre o tema explodiu recentemente. 
Os dados antigos e os mais novos relatam que a adminis-
tração de lactobacilos e bifidobactérias reduz a incidência de 
ECN, especialmente em unidades hospitalares com uma alta 
incidência dessa condição45,46. No entanto, conforme cresce 
o número de estudos, também são publicados dados nega-
tivos (com L. GG)47. O número necessário para tratar para 
prevenir um caso de ECN é superior a 2048,49. O aumento 
na motilidade intestinal pode ser um dos mecanismos de 
ação para prevenir a ECN45. Foi recentemente demonstrado 

que o L. reuteri melhora o esvaziamento gástrico e reduz a 
regurgitação em recém-nascidos e lactentes50,51. 

Estima-se que aproximadamente 40-70% das crianças e 
adultos que sofrem de doença inflamatória intestinal façam 
uso rotineiro de medicinas alternativas, incluindo probióti-
cos, como terapia complementar ou de reposição52. Embora 
a base experimental para a esperada eficácia clínica dos 
probióticos nos casos de doença inflamatória intestinal seja 
muito convincente, as evidências clínicas dos benefícios dos 
probióticos não são convincentes na doença de Crohn, tanto 
em adultos quanto em crianças53. Descobriu-se que, na co-
lite ulcerativa, vários produtos probióticos, especialmente o 
VSL#3 (uma mistura altamente concentrada de sete cepas), 
foram eficazes como terapia adjuvante, tanto para induzir 
quanto para manter a remissão53. A literatura recente sugeriu 
uma redução no relapso da colite ulcerativa com o uso de 
VSL#3 em crianças54.

Existem algumas evidências de que alguns lactobaci-
los previnem infecções recorrentes do trato urinário em 
mulheres. No entanto, não existem dados em crianças. O 
mesmo acontece com a vulvovaginite recorrente. Foram 
encontrados também alguns relatos sobre probióticos em 
otite média e asma. 

Muitas das informações relativas a oligossacarídeos pre-
bióticos são resultado de estudos com misturas específicas 
de FOS/GOS. Esses oligossacarídeos levam a flora GI a se 
desenvolver de forma mais próxima à da flora dos lacten-
tes alimentados com leite materno. Se oligossacarídeos 
prebióticos forem adicionados às formulas, a consistência 
das fezes e a frequência da evacuação são semelhantes em 
lactentes alimentados com leite materno e com fórmulas. 
Oligossacarídeos neutros e ácidos em lactentes prematuros 
reduzem infecções graves nessa população de alto risco55. 
Moro et al. demonstraram que uma mistura prebiótica re-
sulta em uma diminuição da dermatite atópica, e puderam 
relacionar esse achado ao número de bifidobactérias56. Em 
um estudo semelhante, foi demonstrada uma redução de 
infecções não apenas durante o período da intervenção (6 
meses), mas que persistiu até os 2 anos de idade57,58. Outro 
grupo confirmou esses dados em um estudo semelhante, com 
um acompanhamento até os 12 meses de idade59. Níveis 
mais elevados de IgA secretora nas fezes são avaliados em 
relação à presença de FOS/GOS na fórmula60. No entanto, os 
parâmetros imunológicos não foram diferentes nas semanas 
8 e 26 em lactentes alimentados com leite materno ou com 
fórmulas, com ou sem prebióticos GOS/FOS61.

Em um ECR de base comunitária, crianças de 1-3 anos de 
idade foram distribuídas aleatoriamente em dois grupos que 
receberam ou um leite utilizado como controle (n = 312) ou 
o mesmo leite fortificado com 2,4 g/dia de oligossacarídeos 
prebióticos e 1,9x107 unidades formadoras de colônias/dia 
de B. lactis HN019 (n = 312)62. Foi realizada vigilância do-
méstica duas vezes por semana para obter informações sobre 
o cumprimento do plano do ensaio e sobre morbidade. Em 
geral, o uso dos prebióticos e dos probióticos não produziu 
efeito nos casos de diarreia [redução de 6%, intervalo de 
confiança de 95% (IC95%): -1 a 12%, p = 0,08]. A incidên-
cia de episódios de disenteria foi reduzida em 21% (IC95% 
0-38%, p = 0,05), enquanto a incidência de pneumonia e de 
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infecção respiratória aguda baixa grave foi reduzida em 24 
(IC95% 0-42%, p = 0,05) e 35% (IC95% 0-58%, p = 0,05), 
respectivamente. Comparadas às crianças do grupo controle, 
as crianças do grupo intervenção apresentaram uma redução 
de 16 (IC95% 5-26%, p = 0,004) e 5% (IC95% 0-10%, 
p = 0,05) no número de dias com doença grave e febre alta, 
respectivamente62. Os autores concluíram que o leite pode 
ser um bom meio de administração de pre e probióticos62.

Tratamento com pre e probióticos

Muitas das evidências são fornecidas por estudos que 
avaliam a eficácia dos probióticos no tratamento da gas-
troenterites infecciosa, tanto na sua forma aguda quanto 
na crônica. Ao mesmo tempo em que alguns estudos com 
probióticos nos casos de gastroenterite aguda são negativos, 
um número significativo deles demonstra uma diminuição na 
duração da diarreia de aproximadamente 24 horas23. Tam-
bém foi relatada uma diminuição de 24 horas no tempo de 
hospitalização63. Foi demonstrado que a levedura probiótica 
S. boulardii foi mais eficaz do que alimentos fermentados64. 
O Lactobacillus rhamnosus GG é associado a uma redução na 
duração e na gravidade da diarreia65,66. No entanto, estudos 
recentes com esse lactobacilo não relataram uma relação 
dose-eficácia ou foram negativos67-69. Várias metanálises70-72 
e uma revisão Cochrane73 concluíram que, no tratamento de 
diarreia infecciosa aguda em crianças, os probióticos redu-
zem o número de fezes diarreicas e a duração da diarreia 
em aproximadamente 1 dia. Também foi demonstrada a 
eficácia dos probióticos em infecções por Giardia lamblia e 
amebíase74,75. Sete estudos com S. boulardii foram incluídos 
em uma metanálise76. As diretrizes ibero-latino-americanas 
para o manejo da gastroenterite aguda em lactentes e pré-
escolares recomendam racecadotril, zinco, esmectite, L. GG 
ou S. boulardii77. A Sociedade Europeia de Gastroenterologia, 
Hepatologia e Nutrição Pediátrica (European Society of Pae-
diatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition) concluiu 
que o uso de probióticos específicos no tratamento da gas-
troenterite aguda pode ser indicado em algumas situações78. 
O benefício depende da cepa probiótica6. 

Não foram publicados ECRs em crianças que tenham 
investigado o efeito dos probióticos no tratamento da DAA. 
Porém, dados publicados recentemente também sugerem 
alguma eficácia no tratamento79.

Vários estudos avaliaram a eficácia dos probióticos como 
tratamento complementar na erradicação do Helicobacter 
pylori  80,81. Enquanto alguns estudos são negativos, a maioria 
dos dados demonstra uma redução na incidência dos efeitos 
adversos da terapia de erradicação. Além disso, vários estudos 
demonstraram que probióticos, mesmo quando administra-
dos como laticínios, resultam em um acréscimo na taxa de 
erradicação de aproximadamente 10%80. Consequentemen-
te, o uso de tais cepas probióticas nos casos resistentes à 
erradicação deve ser melhor avaliado80,81.

Os probióticos têm sido clinicamente testados em muitas 
outras indicações, tais como cólica, constipação e dermatite 
atópica. Vários estudos ofereceram evidências limitadas 
sobre os benéficos de diversos probióticos no manejo de 
doenças alérgicas (eczema atópico e rinite alérgica)37,39. 

Uma revisão Cochrane de 2008 concluiu que a eficácia dos 
probióticos no tratamento da dermatite atópica ainda não 
foi comprovada82. Um ECR concluiu que simbióticos (Bifi-
dobacterium breve M-16V e uma mistura de GOS/FOS) não 
reduziram a dermatite atópica83. Teoricamente, os probióticos 
podem ser benéficos no tratamento da doença inflamatória 
intestinal. Uma recente revisão Cochrane indicou que não 
há provas dos benefícios de manter a remissão por meio 
da administração de probióticos em adultos ou crianças 
com a doença de Crohn84. Nenhum dos probióticos Tam-
pouco são recomendados probióticos para colite ulcerativa, 
no momento, embora haja mais evidências de benefícios 
nessa doença. Não há evidência para se recomendar o uso 
rotineiro de probióticos em crianças com constipação ou 
síndrome do intestino irritável. Um estudo aberto e outro 
duplo-cego, do mesmo grupo, relatou uma eficácia de mais 
de 90% de L. reuteri em lactentes com cólica alimenta-
dos com leite materno85,86. No ensaio aberto, a taxa de 
sucesso do probiótico foi de 95%, comparada a uma taxa 
de fracasso de 93% do tratamento com simeticona86. No 
ensaio duplo-cego, o tempo de choro diminuiu em 90% 
no grupo probiótico, enquanto a diminuição foi de 70% no 
grupo controle, que não recebeu nenhuma intervenção85. Os 
indivíduos que responderam ao tratamento, definidos como 
os pacientes que apresentaram uma redução no tempo de 
choro de mais de 50%, foram 96% no grupo intervenção 
e 71% no grupo controle86. Com base nas informações 
limitadas, os probióticos podem ser benéficos no trata-
mento da cólica em lactentes alimentados exclusivamente 
com leite materno; porém, são necessários mais estudos 
antes que essa atitude seja recomendada6.

A escolha das cepas de probióticos, assim como a duração 
da intervenção, são variáveis importantes37. Foi demonstrado 
que a colonização fecal era dose-dependente87. Foram pu-
blicados poucos estudos sobre a relação dose-eficácia das 
cepas probióticas. Recentemente, um estudo com L. GG não 
relatou uma relação dose-efeito69. Foi demonstrada uma efi-
cácia dose-dependente para L. reuteri88. Evidências indiretas 
da relação dose-eficácia do S. boulardii são apresentadas 
pelos resultados negativos do ensaio de Lewis et al., no qual 
uma pequena dose (250 mg/dia) foi utilizada para prevenir 
DAA90. Se os probióticos são utilizados como medicamento, 
uma abordagem medicamentosa deve ser desenvolvida de 
forma mais consistente. Nesse caso, são necessários estudos 
dose-resposta90, especialmente porque a literatura sugere 
que pequenas doses podem ser mais eficazes do que doses 
mais elevadas91. Da mesma forma, estudos clínicos com 
o produto na sua apresentação e dosagem comerciais são 
obrigatórios, visto que certos efeitos in vitro são observados 
apenas em pequenas doses bacterianas92, e doses elevadas 
podem produzir efeitos opostos aos obtidos com pequenas 
doses93. Alguns estudos sugerem que a administração de 
probióticos (Lactobacillus rhamnosus 19070-2, Lactobacillus 
reuteri DSM 12246 e S. boulardii) pode ter efeitos benéficos 
sobre certas condições, mas os dados são muitos limitados 
para que a administração seja recomendada94-96. Há menos 
evidências ainda sobre a duração ideal do tratamento; confor-
me os autores, não existem estudos comparando o resultado 
de várias durações de administração de probióticos.
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Flora gastrointestinal e função imunológica

A flora intestinal é um dos principais determinantes do 
desenvolvimento do sistema de defesa da mucosa intesti-
nal. Acredita-se que a ocorrência de muitas doenças, tanto 
intestinais quanto não intestinais, possa estar relacionada a 
desregulações ou interferências no desenvolvimento inicial 
do sistema de defesa da mucosa intestinal6. Essas doenças 
podem ser atópicas ou autoimunes. Embora a predisposição 
genética seja o principal fator determinante, a flora GI tem 
um papel fundamental. Os produtos da decomposição pro-
venientes da dieta, tais como nucleóticos e oligossacarídeos, 
e as bactérias intestinais orientam o amadurecimento dos 
linfócitos T, que são necessários para o desenvolvimento do 
sistema imunológico, tanto do adquirido quanto do inato97. 
O reconhecimento de oligossacarídeos específicos ligados 
a patógenos intestinais por parte dos linfócitos T tem um 
papel importante na prevenção de doenças GI6. Portanto, o 
desenvolvimento microbiano intestinal inicial de um lactente 
é considerado um fator essencial para a saúde no futuro. 
Bactérias probióticas, subprodutos bacterianos posbióticos, 
e prebióticos alimentares podem exercer efeitos positivos 
no desenvolvimento do sistema imunológico da mucosa6. 
Consequentemente, o contato com micro-organismos “não 
benéficos” e com agentes antimicrobianos durante o período 
neonatal pode resultar em desregulação imunológica em 
indivíduos suscetíveis, e pode estar relacionado a doenças6. 
Existem evidências de que o leite humano contém células 
mononucleares que transportam componentes bacterianos 
derivados do intestino da mãe para o lactente6,98. O leite 
materno contém componentes bacterianos derivados da flora 
intestinal da mãe. Esse processo é designado “impressão 
bacteriana”6,99.

Custo, segurança e efeitos adversos

O custos dos prebióticos e dos probióticos também deve 
ser considerado. Visto que os probióticos reduzem a dura-
ção da diarreia infecciosa em cerca de 24 horas, o paciente 
deve decidir se o custo do probiótico compensa a redução 
de 24 horas na diarreia. No entanto, se os poucos dados 
que demonstram uma diminuição de 24 horas no tempo de 
hospitalização forem confirmados, os probióticos oferecem 
um benefício socioeconômico para a sociedade nos casos de 
hospitalização100.

Os probióticos são geralmente reconhecidos como seguros, 
e são raros os casos de efeitos colaterais no atendimento 
ambulatorial. Estudos epidemiológicos de larga escala em 
países onde o uso de probióticos é endêmico apresentam 
baixos índices de infecção sistêmica em adultos, entre 0,05 e 
0,40%101. A infecção por Saccharomyces fungemia secundária 
ao uso de probiótico foi descrita em pacientes criticamente 
enfermos que recebiam nutrição enteral ou através de um 
cateter central venoso102. Antes de se considerar o uso de 
um probiótico em pacientes hospitalizados, deve ser realizada 
uma avaliação cuidadosa da relação risco-benefício102. Para 
se garantir a segurança do paciente, os probióticos devem 
ser corretamente controlados durante a administração102.

Quanto aos probióticos, a especificidade da cepa é impor-
tante. Até poucos anos atrás, os probióticos eram discutidos 

principalmente no contexto da medicina alternativa, mas 
agora eles estão entrando na prática médica convencional103. 
Consequentemente, os probióticos estão sendo utilizados 
com mais frequência em pacientes criticamente enfermos. 
O uso de probióticos em pacientes com câncer é uma área 
de intensas pesquisas em andamento. Em pacientes critica-
mente enfermos adultos, a administração de probióticos e 
a descontaminação intestinal parecem ter efeito preventivo 
semelhante sobre os casos de infecção e mortalidade104. Um 
preparado com várias espécies de probióticos não reduziu o 
risco de complicações infecciosas, e esteve associado a um 
aumento no risco de mortalidade em pacientes com elevado 
risco predito de pancreatite aguda grave105. Esse estudo 
demonstra que a administração de probióticos não está 
intrinsecamente livre de eventos adversos. Bifidobacterium 
animalis, uma espécie tradicional de probiótico testada na 
colite experimental com um modelo com ratos GF IL-10-/- é 
capaz de induzir inflamação duodenal evidente e inflamação 
colônica leve, e também respostas imunológicas das células 
TH1/TH17106. Isso sugere que essa espécie bacteriana co-
mensal possui um potencial papel patogênico em hospedeiros 
suscetíveis103. Embora a redução da sensibilização alérgica 
seja verificada em várias cepas probióticas, também foi de-
monstrado um aumento na incidência de sensibilização107. 
Há relatos de ensaios que tiveram de ser encerrados devido à 
alta incidência de efeitos colaterais GI, e inclusive de micro-
organismos mortos pelo calor108. Existem indicações de que 
certos efeitos in vitro são observados somente em pequenas 
doses bacterianas92, e que doses elevadas pode produzir 
efeitos opostos aos obtidos com pequenas doses93.

Conclusão

A medicina ocidental descobriu apenas recentemente que 
a microbiota intestinal é um dos principais determinantes do 
bem-estar do hospedeiro. O leite humano exclusivo é a forma 
preferencial de alimentação para lactentes até os 4 ou 6 meses 
de idade. O leite humano é rico em oligossacarídeos, que 
são parte dos seus componentes prebióticos. O leite humano 
também pode conter algumas bactérias probióticas naturais. 
Não existem dados sugerindo que a adição de probióticos 
a fórmulas para lactentes possa ser nociva para lactentes 
nascidos a termo e saudáveis. Por outro lado, as evidências 
da eficácia clínica da adição de probióticos são insuficientes 
para que o uso rotineiro dessas fórmulas seja ativamente 
recomendado. Prebióticos específicos são capazes de reduzir 
infecções comuns e atopia em crianças hígidas. A adição 
de oligossacarídeos específicos às fórmulas para lactentes 
parece razoável. Os benefícios dos pro e prebióticos a longo 
prazo, com evidências de efeitos benéficos para o sistema 
imunológico em desenvolvimento que ultrapassem a primeira 
infância, ainda precisam ser comprovados.

Existem evidências de que a manipulação da microbiota 
intestinal com alimentos e suplementos alimentares contendo 
pre e probióticos contribui para um possível benefício para a 
saúde se a flora inicial for anormal. Evidências em lactentes 
e crianças hígidas apoiam o uso de probióticos selecionados 
no início da diarreia infecciosa, devido à redução da sua 
duração em 1 dia. No entanto, não existem evidências para 
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apoiar o uso rotineiro de probióticos para prevenir a diarreia 
infecciosa. Há evidências para o uso de probióticos selecio-
nados na prevenção da DAA, mas não no seu tratamento. 
Não existem evidências suficientes para recomendar a ad-
ministração de probióticos na prevenção e no tratamento da 
dermatite atópica. Há evidências de que probióticos específicos 
previnem ECN. A administração de probióticos selecionados 
pode trazer benefícios como tratamento complementar da 
gastrite por Helicobacter pylori e da cólica do lactente, mas 
são necessários mais estudos. O benefício dos probióticos 
no tratamento de condições como constipação, síndrome do 
intestino irritável, doença inflamatória intestinal (embora os 
dados sejam um pouco melhores nos casos de colite ulcerativa 
do que nos de doença de Crohn) e infecções extraintestinais 
requer mais ECRs.

Embora os probióticos possam ser úteis em doenças 
específicas, têm sido amplamente prescritos para doenças 
sem evidências claras para apoiar seu uso. Os efeitos dos 
probióticos têm objetivos específicos. A duração ideal da 
administração, a dosagem microbiana preferencial e a es-
pécie utilizada necessitam de maior validação, tanto para os 
probióticos quanto para os prebióticos. A maior ameaça para 
o conceito de atribuir um papel importante para a manipula-
ção da microbiota intestinal na saúde é a comercialização de 
produtos que alegam benefícios para a saúde sem validação 
suficiente. O efeito dos micro-organismos probióticos varia 
devido a fatores como idade, saúde, gênero, dieta, residência 
e ambiente. A consequência dessa variação é que os resul-
tados de estudos em crianças/idosos, em pessoas doentes 
ou do Terceiro Mundo não podem ser transferidos sem um 
exame mais detalhado para adultos, pessoas saudáveis ou 
de países industrializados, respectivamente6.
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