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Introducao

As desordens. gastrointestinais s30 um grupo de
doengas que iImpactam o funcionamento intestinal,
a saode emocional @ a qualidade de vida do
individuo, caracterizando uma desordem de
interacdo cérebro-intesting (Drossman, 2016). A
Sindrome do Intesting Irritdvel (SI1) compde esse
grupo de doencas e atinge cerca de 7% a 21% da
populacio adulta, sendo mais prevalente em
mutheres (Chey et al, 2015; Drossman, 2016L

A S é uma doenca ordnica que promove dor e
desconforto  abdominal, alteracio do hdbito
Intestina! resultando em diarrela ou constipacio.
Sua causa ainda nao estd bem estabelecida, mas
sabe-s¢ que fatores genéticos. eplgendticos
associados ao elxe cérebro-intesting e alteragdes
na microbiota sao alguns dos elementos que
contribuem para @ predisposicdo a0
desenvolvimento de Sl em alguns individuos.
Fatores amblentais como vivéncia de traumas
durante a infdncia, Intolerdncias alimentares, uso
de antibidticos e Infecgbes entéricas parecem,
também, ter relagio com o desemvolvimento e
sintomas da 5ll,

Além disso, diversas condicbes intrinsacas individuais
estao associadas com a sintomatologia da doenda
como (] aumento da permeabliidade da mucosa
Intestinal (i) exacerbacdo da imunidade da mucosa
intestinal e (i) hipersensibilidade visceral. (Chey et
al, 2015; Schrulson & Drossman, 2017; Chong et al,
2019).

Conforme mostra a tabela 01, o diagndstico é clinico
€ consiste em rigorosa anamnese do paciente,

aplicacao dos critérios ROMA IV e exames adicionais.

para a exclusdo de “doencas organicas] caso o
paciente apresente sintomas de alerta. Os critérios
ROMA |V sdo aplicados na anamnese para awilio do
diagndstico e classificacdo da S5 e consiste na
verificagdo da existéncia dos sintomas e historico dos
eventos (i) dor abdominal, no minimo uma vez por
semana nos Ultimos trés meses, associada a dois ou
mais eventos (ia) dor abdominal refacionada a
defecacio (iib) associada a alteragdo na frequéncia da
evacuagdo ou (lic) associada a alteragdo no formato e

aparéncia das fezes. O tratamento ecame de acordo:

com os sintomas apresentados pelo paciente e pode
Incluir medicamentos antiespasmédicos para dor e
suplementacio de fibras e probidticos (Chey et al,
2015; Drossman, 2016; Lacy &Patel, 2017 L.

Tabwa 01 : Critdrios pars dagnistico e clissificagio a Sndeoma do Bniesting frigivel {54),

Critérios Roma V™"

Dior pbudominal recomente &m média pelo menos 1 dia / semans nos lbimos 3
mieses, associada a dolt ou mals dos weguintes critérion

1. Relacionade & defecasdo
2. Associado a uma mudanga na frequéncia da evacuacho
3, Adsociaclo & wma mudanca na fosrmas laparéncia) des feze
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5il com diarreia predaminante (SIHD)
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Sinals de alerta para considerar exames adicionais

Aparicho dod sintomes depod dom 50 snos
Sirrbomans de aparicio recente
Mudancas no hibito intestinal
Perda de peso nio intencional

Sitomas moiurnDs
Histdrioo Familiar de cinoer de oddon, doenga celisca ou ntestinal inflamatdria
AN
Sandranignto retal
U peconie de antibidticos
Tumaragies abdominalsietas
Bl do de marcadares inflamatérkos
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Fante: Adaptado de (WO, J005; Drosaman, 2016; Lacy EPael 20070
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Evidéncias cientificas da suplementacdo probiotica de Lactobacillus
plantarum CECT 7484, Lactobacillus plantarum CECT 7485 e Pediococcus

acidilactici CECT 7483

05 probidticos sao microrganismos  vivos que
quando administradas em quantidades adequadas
conferem beneficios a saude do hospedeiro
(FADYWHD, 2006). 540 caracterizados de acordo
com o género, espécie e cepa (Chey et al. 2015).
Algumas cepas sdo capazes de promover alteragao
na microbiota modificando o habito intestinal e
slivio dos sintaemas da S como Matulénca, dor e
distensdo abdominal {Saggiore, 20049; Chey et al,
2015).

As cepas Pediococcus goidifoctie CECT 7483,
Lactobacifus plantarm CECT 7484 ¢ Lactobacillus
plantarum CECT 7485 sdo bactérias gram-positivas,
sendo a primeira (CECT 7483), com morfologla
cocos & s demais, bacllos. Foram isoladas de
amostras fecais de criangas sauddvels e tratadas
com diferentes antibidticos, Essa combinagdo de
cepas fol patenteada em 2010 e relatou sua
seguranga € eficacia no tratamento da inflamacao
intestinal que foi demostrada através de estudas em
modelos celulares, em animais € ensaios clinicos em
humanos, Além disso, essa combinacdo possui
estabilidade decorrente da baixa interacao entre si,
permitindo o consuma em uma Unica farmula
{DEPYM, 2011).

O beneficio das cepas Pediococcus acidilactici CECT
7483, Lactobacillus  plantarum CECT 7484 g
Lactobacillus plantarum CECT 7485 estd associado
com producao de metabdlitos secunddrios, que a0
denominadas moléculas pds-bidticas.

Essas moléculas podem ser secretadas pelas
bactérias residentes da microbiota em resposta a
inflamacao e pelos probioticos (Segawa et al,, 2011;
Yamamoto et al,, 2004; Perez et al, 20200,

Entre. a5 moléculas destacame-se,  acetato,
acetileoling (Ach) e grinulos de polifosfato (polyP)
gue =0 responsdveis pela atividade
anti-inflamatdna e protecdo da permeabilidade da
barreira Intestinal conforme elucidado na figura
21{Perez et al,, 2020}, O acetato & um dcido graxo de
cadela cwria (AGCC) produzido  através da
fermentacdo microbiana, Promove atividades
anti-inflamatdrias através da reducido da sintese de
citocinas pré inflamatdrias como interleucinas (IL-8
g IL-2) m células epiteliais (Ishiguro et al, 2014,

A acetiicoling & um neurctransmissor, liberada
através do nervo vago, que tem sido associada com
a requiacio do sistema imune, A interagao
colingrgica com 05 receptores nicotinicos dos
mastocitos presentes na mucosa intestinal resulta
em atividade anti-inflamatdria (Yamamato et al,
2014). O polifosfato & uma molécula pos-bidtica
resultante de diversas cepas probidticas e bactérias
da microbiota intestinal. Estudos in witro & em
animais mostraram gue essa molécula & responsavel
pela protegdc e reparacao do epitélio intestinal,
mediado através da integrina bl, frente ao estresse
oxidativo e excesso de inflamacio por diferentes
vias de sinalizacio (Segawa et al, 2011; Tanaka et al.,
2015}

Figura 0': Mecanismo de scbo, Adaptada de: Yamameno ot al, 2014; Segaw et al, 2011, Bharucha, 2013



Dados de Eficacia

Para avaliar a melhora nos sintomas e na qualidade
de vida dos pacientes, 05 estudos clinicos aplicam
questiondrios validados, O 1B5-00d € o questiondrio
que avalia a sindrome do intestine irritavel
relacionada & qualidade de vida. Essa ferramenta
utiliza medidas consideradas relevantes para os
pacientes como saade emocional, mental, sono,
atividade fisica, dieta e relacdes sociais. Dutros
métados também sdo wlilizados como o indice de
sensibilidade visceral (VSI), uma escala de ansiedade
especifica para sintomas gastrointestinais (Hahn et
al., 1997; Lorenzo-Zuniga et al, 2014},

Lorenzo-Zuhiga et. al {2014) avaliaram a eficicia na
qualidade de vida e sensibilidade visceral através da
aplicacao do IB5-0ol e V5lem individuos com Sl Os
individuos foram suplementados com diferentes
dosagens das cepas Pediococcus acidilacticl CECT
7483, Loctobocillus - plantorum  CECT 7484 e
Lactobacilus plantarum CECT 7485, Conforme s
resultados apresentados na figura 2, os individuos
que receberam a combinacdo das cepas probidticas,
tanto em alta (1-3 x 10® UFC/cdpsula) como baixa
dosagem (3-6 x 10° UFC/capsulal, tiveram melhora
significativa na gualidade de vida e na sensibilidade
visceral quando comparado ao grupo placebo. O
fato de, ao final do estudo, ndo haver diferenca
estatistica entre o resultados dos grupos que
receberam doses maiores e menares, sugere que
um efeite platd pode ser obtido com a menor dose.

Além da melhora na qualidade de vida, a
suplementacio com essas 3 cepas probidticas
auxilia na reducdo da dor abdominal. Barraza-Ortiz
et al (2020} -avaliaram o uwso dos probidticos
combinados ou ndc  com  medicamento
antiespasmiddico e werifcararm  melhora com
significancia  estatistica na  resposta a  dor
abdominal, na consisténcea das feres @ na qualidade
de vida em todos oz grupos avallades. No entanto, a
melhora fol mais expressiva no grupo que utilizeu
antiespasmddico, conforme mostra a figura 3 a
sequlr, A combinacdo probidtica pareceu atuar &m
simengla com o medicamento  antiespasmddico
utilizado na Sii.
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Apesar de complexo diagndstico e mualtiplos
sintomas apresentados pelos pacientes, a eficicia
da suplementagdo com probidticos para
tratamento dos sintomas da SIl estd bem
estabelecida através de revisdes sistemadticas,
meta analises e recomendagdes da  Diretriz
Mundial de Gastroenterologia (Didari et al. 2015;
WO, 2017; Dale et al, 2019).

Ainda, a meta-andlise que englobou 1,793
pacientes demonstrou o  benefide da
suplementacao probiotica a partir de 6 a 8
semanas na qualidade de vida, dor abdominal,
escore @ sintomas gerais da Sl {Didari et al, 2015).

Dados De Seguranca

QD5 probidticos  precisam  demonstrar que 580
seguros através de estudos in vive € in vitro que
mostrem qQué as cepas nag a0 capazes de
promover danos ao hospedeiro, Para Isso alguns
requisitos s&0 exigidos pelas agéncias requlatorias,
entre o5 essenciais estao (i) identificagdo do grupo
de risco que o micro-organismo pertence e (i)
ensaios in witro e in vivo que garantem que os
micro-organismos ndo  possuem  genes de
resisténcia a antibidticos ou qualquer fator de
wirudéncia (Anwvisa, 2021),

A resisténcia a antimicrobianos das trés cepas fol
avaliada conforme diretriz da Agéncia Europeia de

Seguranga em  Alimentos (EFSA] e todas
demonstraram ser seguras nesse quesito (Perez, et
al. 2020). A EFSA ainda concedeu aprovagao de
sequranga das cepas devido ao histdrico de
seguranga das unidades taxdmicas dessas espécies
bacterianas (OEPYM, 2011).

Messe sentido, estudos conduzidos em humanaos
suplementados com a combinagdo das trés cepas
em diferentes doses com e sem medicamentos
associados nao refataram efeitos adwersos com a
suplementacio do probidtico. (Lorenzo-Ziniga et
al, 2014; Barraza-Ortiz et al, 2020: Cano-Contreras
ot &, 2020),

Vale ressaltar que a Sl é uma doenga crénlca com
diagndstico e tratamento médico, Dessa forma,
caso algum paciente apresente evento adverso ou
ndo se adapte ao tratamento com probidticos, o
médico possul autonomia par ajustar a conduta

terapéutica.

A Diretriz da Ovganizagdo Mundial de
Gastroenterologia (WGO, 2017), dentre suas
recomendagtes, reconhece que a suplementacio
da combinacio das cepas probidticas Pediococcus
acidilactici CECT 7483, Loctobocillus plantarum
CECT 7484, Lactobacilus plantarum CECT 7485
pode ser benéfica para o tratamento da Sl em
doses de 3-6 x 10" UFC/cdpsula, uma vez / dia.



Conclusao

A 5l interfere na qualidade de vida dos ingividuos
portadores dessa condicao, OS5 tratamentos
disponiveis e recomendados sao medicamentosos,
intervencao na dieta e Uso de suplementos
probidticos, O uso de probidticos para SIlNé ums
estratégia segura e eficaz capaz de aliviar 05
sintomas  classicos: como dor e desconforto
abdominal, além de contribuir com & melhoria na
qualidade de vida do individuo.

A suplementacao com Lactobacilius plantartim CECT
7484, Lactobacillus: plantarum,  EECT 7485 @
Pediococcus acidilactici CECT 7483 demoristron em
ostudos clinicos: reduzir a hipesensibilidade
visceral, melhorar a dor abdeminal 8@ tonsistencia
das fezes em paciente com Sil.
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S 1]
Com combinagdo unica de probioticos cientificamente
comprovada para a sindrome do intestino irritavel™*
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