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APRESENTAÇÃO

A obra “Novos Paradigmas de Abordagem na Medicina Atual” é integrada por 
uma série de livros de publicação da Atena Editora, em seus 21 capítulos do volume 1, 
a qual apresenta relatos de práticas inovadoras no âmbito da saúde, tendo como foco 
profissionais das áreas de medicina, enfermagem, fisioterapia, nutrição e psicologia.

No Brasil, desde as duas últimas décadas, é perceptível a transformação no 
contexto da saúde, tendo em vista a superação do seu perfil anteriormente excludente 
e os resultados da ampliação tecnológica da medicina no ato de cuidar. Tal inovação 
engloba a busca, a evidenciação, a experimentação e a adoção de novos produtos, 
processos e formas organizacionais, a partir de novos e recentes conhecimentos e 
estratégias, a fim de ofertar o novo e o melhor para os usuários dos serviços de saúde.

Atualmente, o caráter inovador das práticas de saúde oferecidas à sociedade é 
atribuído, não apenas ao ineditismo, mas também à renovação de algumas práticas que 
no passado foram “postas à sombra” devido aos valores hegemônicos do capitalismo, 
como o individualismo e a larga competição pelo sucesso. Assim, estas novas práticas 
estão voltadas para o cuidado integral do paciente, levando em consideração o bem 
estar físico, mental e social. Desse modo, este novo tipo de cuidado não deve ser 
pensado a partir de um bloco monolítico de sentidos relacionados apenas à referida 
tríade, e sim a partir de uma teia de significados, incluindo a prevenção dos agravos e 
a promoção da saúde, na medida em que os padrões sociais de relações subjacentes, 
como empatia, colaboração e cordialidade, também se fazem presentes. Portanto, a 
soma destes fatores estão diretamente ligados ao sucesso no tratamento e cura de 
pacientes. 

Sendo assim, com o intuito de contribuir, apoiar e trazer novas referências à 
literatura para os profissionais de saúde, este volume aborda várias pesquisas as quais 
empregam práticas inovadoras e atualizadas no acompanhamento e cuidado ao paciente. 
Assim, esta obra é dedicada tanto para os estudantes das áreas supramencionadas, 
quanto para os profissionais. Logo, os artigos apresentados neste volume abordam: 
a importância da fisioterapia para pacientes autistas; o acompanhamento e avaliação 
nutricional de pacientes com câncer; o estímulo à mobilização para doação de sangue, 
órgãos e tecidos; educação em saúde sobre hanseníase; educação inclusiva para 
crianças com necessidades especiais; a importância da saúde mental no contexto da 
integralidade em saúde; noções de primeiros socorros nas escolas; correlação entre 
estilo de vida e saúde/doença; práticas relacionadas à funcionalidade e cognição para 
pacientes idosos, entre outros.

Dessa forma, almejamos que este livro possa contribuir e embasar as práticas 
inovadoras de cuidado ao paciente nos diferentes âmbitos da saúde e estimular o 
desenvolvimento e aplicabilidade dessas e de outras práticas no contexto de trabalho, 
a fim de garantir um cuidado digno em saúde.

Nayara Araújo Cardoso
Renan Rhonalty Rocha

Maria Vitória Laurindo
(Organizadores)
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CAPÍTULO 2

A SUPLEMENTAÇÃO DE PROBIÓTICOS AUMENTA 
O TEMPO DE REMISSÃO EM PORTADORES DA 

DOENÇA DE CROHN

Valéria Silva de Lima
Centro Universitário Fametro - UNIFAMETRO

Fortaleza – CE

Alana Carvalho Ferreira
Centro Universitário Fametro - UNIFAMETRO

Fortaleza – CE

Camila Moreira da Costa Alencar
Centro Universitário Fametro – UNIFAMETRO

Fortaleza – CE

Camila Pinheiro Pereira
Universidade Estadual do Ceará (UECE)  

Centro Universitário Fametro - UNIFAMETRO 
Centro Universitário UniFanor WYDEN                                                                                                                                            

Fortaleza – CE

Alane Nogueira Bezerra
Universidade Federal do Ceará (UFC)

Centro Universitário Fametro - UNIFAMETRO
Centro Universitário Christus - UNICHRISTUS

Fortaleza – CE

RESUMO: A Doença de Crohn (DC) é uma 
Doença Inflamatória Intestinal (DII) que pode 
atingir todo o trato gastrointestinal, causando 
manifestações, como diarreia com sangue, 
muco, ou ambos, dor abdominal e perda 
de peso. O presente estudo se propôs a 
revisar sobre os efeitos da suplementação de 
probióticos no aumento e ou manutenção do 
tempo de remissão da doença, em pacientes 

acometidos pela DC. Trata-se de uma revisão 
sistemática de literatura a partir das bases 
de dados PubMed, Lilacs e Medline, sendo 
utilizados os seguintes descritores “probiotics” 
e “crohn’s diaseses” entre 2004 e 2019, sendo 
incluídos estudos que avaliaram o efeito da 
suplementação de probióticos no aumento 
do tempo de remissão da doença. As cepas 
mais usadas nos estudos foram Lactobacillus 
rhamnosus GG e Lactobacillus Johnsonii, o 
tempo de intervenção dos mesmos apresentou 
uma variação entre 12 e 104 semanas, com 
uma amostra de 11 a 165 pacientes. Observou-
se uma redução em citocinas inflamatórias 
nos pacientes que faziam uso dos probióticos, 
entretanto isso não foi o bastante para 
evitar a recidiva da doença. Inferi-se que a 
suplementação de probióticos em pacientes 
acometidos pela DC não apresenta efeitos 
plausíveis sobre a indução e ou manutenção de 
remissão da mesma.
PALAVRAS-CHAVE: Probióticos. Doenças 
Inflamatórias Intestinais. Doença de Crohn.

ABSTRACT: Crohn’s disease (DC) is an 
inflammatory bowel disease (IBD) that can 
reach the entire gastrointestinal tract, causing 
manifestations such as bloody or mucus 
diarrhea, or both, abdominal pain and weight 
loss. The study revised to the supplementation 
of probiotics on the maintenance of the 
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remission in patients affected by the DC. The PubMed, Lilacs and Medline databases 
used with descriptors “probiotics” and “Crohn diaseses”, between 2004 and 2019, 
being included studies that evaluate the effect of probiotic supplementation without 
increasing remission time of the disease. The most used strains in the studies were 
Lactobacillus rhamnosus GG and Lactobacillus johnsonii. The intervention time varied 
from 12 to 104 weeks, with a sample of 11 to 165 patients. A reduction in inflammatory 
cytokines was observed in patients using probiotics, however, this was not enough 
to prevent recurrence of the disease. It is inferred that probiotics supplementation in 
patients affected by DC has no pausible effects on the induction and/or maintenance 
of remission of the same.
KEYWORDS: Probiotics. Inflammatory Bowel Diseases. Crohn’s disease.

INTRODUÇÃO

A Doença de Crohn (DC) é uma Doença Inflamatória Intestinal (DII), de etiologia 
desconhecida que pode atingir todo o trato gastrointestinal, causando manifestações, 
como diarreia com sangue, muco, ou ambos, dor abdominal e perda de peso 
(BAUMGART, SANDBORN, 2012; HA, 2015). A característica primordial da DC é o 
acometimento transmural do trato gastrointestinal, podendo afetar todas as camadas, 
desde a mucosa até a serosa. Apresenta um caráter descontínuo das lesões, pois 
podem haver áreas de mucosa preservada em meio às de atividade inflamatória, nas 
quais pode ser observada discretas erosões e edema, sendo mais característica a 
presença de úlceras (FERRAZ, 2016).

  A DC atinge ambos os sexos e pode ocorrer em qualquer idade. Entretanto, 
afeta principalmente indivíduos entre os 20 e 39 anos, tendo um segundo pico entre 
idosos de 60 a 70 anos. Estudos demonstram que a ocorrência de casos da DC tem 
aumentado em nível mundial, sobretudo nos países desenvolvidos, sendo associado 
às mudanças nos padrões alimentares da sociedade atual. Tal patologia chega a afetar 
cerca de 3,2 em cada 1.000 pessoas na Europa e na América do Norte (MOLODECKY 
et al., 2012), sendo menos comum na África e na Ásia (HOVDE, MOUM; PRIDEAUX 
et al., 2012). 

No Brasil, os estudos epidemiológicos detêm limitações quanto ao diagnóstico, 
bem como ao tamanho das amostras populacionais, ficando limitados a grupos 
regionais e a pacientes atendidos em ambulatórios. Constata-se que a incidência de 
DC elevou-se a cerca de 1–3 a cada 100.000 pessoas para 3–4 por 100.000 pessoas 
nas áreas urbanas mais desenvolvidas do Brasil (WGO, 2015).

Na mucosa de pacientes com DII há um quadro de disbiose, caracterizado 
pela redução de microrganismos benéficos, representados por Lactobacillus e 
Bifidobacterium, além de apresentar um excesso de bactérias patogênicas, como 
Escherichia coli, Listeria monocytogenes, Yersinia enterocolitica e Mycobacterium 
avium paratuberculosis se mostram mais presentes (MATRICON et al., 2010).
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O uso de probióticos é uma possibilidade terapêutica na disbiose. O termo 
probiótico foi definido pela Organização das Nações Unidas para Agricultura e 
Alimentação, juntamente com a Organização Mundial da Saúde, como sendo 
“microrganismos vivos que quando administrados em quantidade adequada conferem 
efeitos benéficos à saúde do hospedeiro”. Diversos estudos apontam que sua atuação 
na microbiota está relacionada à redução do número de bactérias patogênicas através 
da secreção de substâncias antimicrobianas, além de aumentarem a produção 
intestinal de citocinas anti-inflamatórias, tais como Interleucina 10 (IL-10), ao mesmo 
tempo em que reduzem as pró-inflamatórias como Fator de Necrose Tumoral (TNF-α) 
e Interleucina-8 (IL-8), dentre outros mecanismos (FAO/WHO, 2001; GANES, 2012). 

Considerando que o seu uso pode apresentar efeitos benéficos aos indivíduos 
acometidos por doenças inflamatórias intestinais, na qual se enquadra a DC, o presente 
estudo teve por objetivo revisar sobre a utilização de probióticos no prolongamento do 
período de remissão em indivíduos com DC, bem como identificar as cepas probióticas, 
quantidade e tempo de intervenção.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisão sistemática, pesquisada na base de dados PubMed, 
Lilacs e Medline, utilizando o cruzamento entre os descritores “probiotics” e “crohn’s 
disease”, no período de publicação de 2004 a 2019, na língua inglesa. Foram incluídos 
estudos do tipo ensaio clínicos randomizados realizados com indivíduos adultos e 
crianças, com DC. A busca de artigos ocorreu em fevereiro de 2019. Foram encontrados 
14 ensaios clínicos publicados na íntegra. Os critérios de exclusão foram estudos com 
animais, gestantes, lactantes e que não tivessem DC. 

RESULTADOS

Foram analisados 6 ensaios clínicos, após a aplicação de filtros, leitura de título, 
resumo e de artigos na íntegra. O fluxograma do método Prisma foi utilizado para 
detalhar o processo de seleção dos artigos, conforme a figura 1. 
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Figura 1 – Fluxograma da seleção de artigos para a revisão. 

Fonte: Elaborado pelo autor (2019).

Os estudos analisados verificaram os efeitos da suplementação com probióticos 
em indivíduos acometidos por DC, descritos no quadro 1. As amostras apresentaram 
uma variabilidade de 11 a 165 participantes, sendo composta por indivíduos crianças 
e adultos com DC. As cepas utilizadas foram dos gêneros Lactobacillus rhamnosus 
GG (L GG) (n= 2:7) (SCHULTZ et al., 2004; BOUSVAROS et al., 2005); Lactobacillus 
Johnsonii (LA1) (n=2:7) (MARTEAU et al., 2006; VAN GOSSUM et al., 2007); VSL#3 
(n=1:7) (FEDORAK et al., 2015); S. Boulardii (n=1:7) (BOURREILLE et al., 2013), sendo 
as cepas mais utilizadas o Lactobacillus Rhamnosus GG e o Lactobacillus Johnsonii. 
O tempo de intervenção dos estudos analisados variou entre 12 e 104 semanas.

DISCUSSÃO 

Diversos estudos mostram existir uma relação entre alteração da microbiota 
intestinal e o surgimento de DII inclusive da Doença de Crohn, que tem sua etiologia 
referida na literatura como parcialmente desconhecida, entretanto, a mesma se refere 
como uma inflamação que envolve alterações de tolerância no sistema imunológico 
do trato gastrointestinal, originando uma grave e duradoura resposta inflamatória, 
em pessoas geneticamente susceptíveis. Estudos apontam como um possível 
fator desencadeante o desequilíbrio na composição da microbiota, entre bactérias 
patogênicas e benéficas, ou na relação das mesmas com o hospedeiro (IOANNIDIS et 
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al., 2011; OLIVEIRA, 2014). 
Neste sentido Fedorak e colaboradores (2015), realizaram um estudo a fim de 

avaliar a ação do VSL#3(mistura de oito cepas probióticas), quanto a prevenção de 
recorrência da DC, no paciente submetido à cirurgia de ressecção. Constataram não 
haver um impacto positivo sobre o aumento do tempo de remissão, entretanto notaram 
que no grupo intervenção houve uma redução nos níveis de citocinas inflamatórias 
em contrapartida ao grupo placebo. O que provavelmente pode ser em decorrência 
dos possíveis mecanismos de ação dos probióticos no organismo humano, tais 
como competição por sítios de adesão formando uma barreira física contra agentes 
patogênicos, benéficos na imunidade intestinal, suprimindo a inflamação e /ou ativando 
a imunidade inata, dentre outros (LAZADO et al., 2011; NEUMAN et al., 2012; SAEZ-
LARA et al., 2015).

As cirurgias de ressecção são uma das formas de tratamento da DC, e novas 
lesões geralmente surgem na anastomose e proximalmente, sendo que a presença de 
lesões graves é preditiva de recidiva clínica precoce. Mediante tal afirmativa, Marteau e 
colaboradores (2006), em um ensaio clínico randomizado, avaliaram a eficácia da cepa 
probiótica Lactobacillus Johnsonii (LA1), a fim de diminuir a recorrência endoscópica 
da DC em pacientes que foram submetidos a cirurgia. Após 6 meses de avaliação 
constataram que a administração do probiótico LA1 não teve efeito suficiente para 
prevenir a recorrência da DC. 

O mesmo resultado se deu no estudo de Van gossum et al. (2007), que utilizou a 
mesma cepa, porem por um periodo menor de tempo (12 semanas), e não houveram 
diferenças significativa, no que se refere a prolongar a remissão nestes pacientes,  
entre os grupos placebo e intervenção. Estima-se que o probiótico L johnsonii (LA1) 
tenha sido selecionado com base em seu efeito anti-inflamatório, atestado em 
estudos in vitro e sua capacidade de sobreviver no trato gastrointestinal, visto que sua 
administração seria realizada via oral (HALLER et al., 2002).

O uso de probioticos como adjuvante no tratamento da Doença de Crohn, tem sido 
alvo de estudos nos últimos anos. Schultz e colaboradores (2004), ao administrarem 
Lactobacillus rhamnosus GG nos pacientes em remissão induzida por medicamentos 
durante 6 meses, constataram que o uso de tal cepa não evidenciou benefícios em 
induzir ou manter remissão oriunda do tratamento farmacológico, que tem por objetivo 
reduzir a atividade da doença, entretanto não altera a evolução natural da mesma 
(PAPACOSTA et al., 2017).  O mesmo foi observado em um ensaio clinico realizado com 
75 pacientes que usaram S. Boulardii concomitantemente a terapêutica com fármacos 
por um periodo de um ano, tal intervenção não corroborou de forma significativa para 
aumentar o tempo de remissão da doença, apesar de seu uso ser considerado seguro, 
além de bem tolerado pelos pacientes com DC (BOURREILLE et al., 2013).

Ao tratar-se do publico infantil, faz-se necessário uma maior atenção, visto que 
toda criança com suspeita de DII deve ser rapidamente avaliada, pois atrasos no 
diagnostico podem levar a sequelas infecciosas, anemia ou situações abdominais 
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agudas, além de atraso no crescimento e da maturação sexual, podendo ser situações 
irreversíveis (FERNANDES et al., 2011). A literatura aponta por meio do estudo realizado 
por Bousvaros e colaboradores (2005) utilizando o probiótico Lactobacillus rhamnosus 
GG associado a terapia padrão, por um periodo de 2 anos que tal pratica não inferi 
positivamente sobre o prolongamento do periodo de remissão nestes pacientes, visto 
que o tempo médio de recidiva da doença não diferiu signifiçativamente entre o grupo 
intervenção e placebo. 

De acordo com as diretrizes consensuais da European Crohn’s and Colitis 
Organisation (ECCO) e da European Society for Pediatric Gastroenterology Hepatology 
and Nutrition (ESPGHAN) sobre o controle clínico da DC pediátrica, os probióticos 
não são recomendados para a manutenção da remissão, e inexistem benefícios para 
reduzir o risco de recaída (RUEMMELE et al., 2014). Tal recomendação foi reconhecida 
pelo Documento de Posição 2018 da ESPGHAN sobre nutrição em DII, afirmando a 
não indicação de probiótico na indução ou manutenção da remissão de DC pediátrica 
(MIELE et al., 2018).  

Os estudos analisados tiveram como limitações amostras reduzidas, ausência de 
investigação sobre a composição da microbiota intestinal. Embora isso possa dificultar 
extrapolação dos resultados para a área clinica e apesar de seus efeitos não terem 
sido favoráveis quando ao aumento ou manutenção da remissão em pacientes com 
DC, não se pode excluir o potencial terapêutico dos probióticos nas DII, visto que 
existem algumas evidências mostrando os efeitos benéficos de probióticos específicos 
para colite ulcerativa e pouchite.

CONCLUSÃO

Foi observado que nenhum dos probióticos utilizados nos pacientes com DC 
mostrou qualquer efeito significativo sobre a remissão endoscópica ou no índice de 
atividade dessa doença. Infere-se que a suplementação de probióticos em pacientes 
acometidos pela DC não apresenta efeitos plausíveis sobre a indução e/ou manutenção 
de remissão da mesma, apesar de ter sido constatado possíveis benefícios sobre a 
redução de níveis de citocinas inflamatórias e de se obter uma boa tolerância quanto 
a sua utilização. 

Contudo, há necessidade de mais estudos do tipo ensaio clínico randomizado 
com padronizações de medidas, com maiores amostras e período de duração dos 
mesmos, devido à escassez nesta temática. A partir desses futuros resultados, a 
utilização na pratica clinica pode tornar-se mais viável, com determinação de cepas 
probióticas, duração e a dosagem da suplementação. 
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Quadro 1 - Descric̜ão dos estudos aalisados nesta revis̜ão sistemática. Fortaleza, 2019.

* DC: Doença de Crohn; UFC: Unidade Formadora de Colônia; GI: Grupo de intervenção. 
GC: Grupo controle; LGG: Lactobacillus rhamnosus GG; LA1: Lactobacillus johnsonii; VSL#3: 
Junção de oito cepas probióticas (4 cepas de Lactobacillus, 3 cepas de Bifidobacterium, e 1 

cepa de Streptococcus salivarius subespécie Thermophilus). Fonte: O autor (2019).
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