Tabela 1 — Analise descritiva dos artigos originais (pesquisa em humanos) cujos estudos avaliaram doenca celiaca e terapia com probidticos entre 2013 e

2020

Autores, ano de

N / local

blicaca Titulo e tipo de pesquisa Tipode  (cidade/estado Conclusdes dos estudos
AL IeELET) pesquisa  (pais) Publico-alvo
Smecuol et al., 2013%° Exploratory, Randomized, Estudo N= 22 Pacientes com DC ndo tratada O probidtico analisado melhora alguns

Double-blind, Placebo-controlled
Study on the Effects of

exploratério,
randomizado

Local: Buenos
Aires,

do hospital de
Gastroenterologia Dr. Carlos

sintomas clinicos e alteragdes
imunolégicas, mas ndo altera o processo

Bifidobacterium infantis Natren , duplo-cego  Argentina Bondorino Udaondo. inflamatdrio.
Life Start Strain Super Strain in
Active Celiac Disease
Olivares et al., 2014 * Double-blind, randomised, Ensaio duplo N=36 Criangas do Hospital Os resultados sugerem que a
placebo-controlled intervention cego Local: Reus, Universitari Sant Joan (Reus,  administragdo com o probi6tico pode
trial to evaluate the effects of randomizado  Tarragona e Tarragona) e do Hospital melhorar o estado de salide de pacientes
Bifidobacterium longum CECT Barcelona. Universitari Sant Joan de Deu  com DC, com uma GFD, promovendo
7347 in children with newly (Barcelona) com diagndéstico beneficios na reducédo de bactérias
diagnosed coeliac disease. British recente DC. potencialmente pré-inflamatorias, reduziu
Journal of Nutritio os linfocitos T ativados e os marcadores
inflamatorios (TNF-o).
Klemenak et al., 20152 Administration of Estudo de N= 64 Criangas do departamento de O estudo mostrou que a intervengdo
Bifidobacterium breve Decreases  intervencao Local: Pediatria, Centro Clinico probi6tica com cepas de B. breve teve
the Production of TNF-a in duplo-cego Maribor, Universitario Maribor emum  efeito positivo na reducéo da produgdo de
Children with Celiac Disease Eslovénia periodo de Outubro de 2013 a  citocina pré-inflamat6ria TNF-a em
junho de 2014. criancas com DC em GFD. ApGs 3 meses
depois do tratamento os niveis TNF-a
aumentaram novamente.
Harnett et al., 2016% Probiotics and the Microbiome in  Estudo de N=42 Pessoas com DC que ainda A pesquisa mostrou que o tratamento ndo
Celiac Disease: A Randomised intervencdo Local: estavam sofrendo com os alterou de forma significante as contagens
Controlled Trial duplo-cego Australia e sintomas, apesar de relatarem  microbianas gastrointestinais nem os
Nova Zelandia  adesdo a uma GFD nos resultados dos exames bioquimicos.
Gltimos doze meses.
Quagliariello et al., Effect of Bifidobacterium breve Intervencdo  N=56 Pacientes com DC do O estudo demonstrou que a administragdo
2016 on the Intestinal Microbiota of duplo cega Local: Departamento de Pediatria, de trés meses de cepas de B. breve pode
Coeliac Children on a Gluten controlada Maribor, Centro Clinico Universitario tornar a microbiota intestinal de celiacos
Free Diet: A Pilot Study Eslovénia de Maribor na cidade semelhante aos individuos saudaveis.

Eslovénia.
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Martinello et al., 2017%>  Effects of probiotic intake on Estudo N=31 Participantes com DC que A suplementacdo com probidticos
intestinal bifidobacteria of celiac  Experimental  Local: fazem parte da Associacdo dos aumentou a contagem de bifidobactérias
patients. de intervencdo Floriandpoli  Celiacos do Brasil (ACELBRA) fecais dos celiacos, mas continuou inferior

ndo s, SC, Brasil  que foram recrutados durante quando comparados aos pacientes
randomizado Seus encontros mensais. saudaveis.

Francavilla et al., 2019'®  Clinical and Microbiological Estudo N=96 Pacientes voluntarios das A mistura de probioticos é eficaz para o
Effect of a Multispecies prospectivo Local= Bari, Unidades de Gastroenterologia  tratamento em pacientes com DC com
Probiotic Supplementation in duplo-cego, Castellana da Universidade de Bari, sintomas do tipo sindrome do intestino
Celiac Patients With Persistent randomizado  Grotte (BA), Castellana Grotte (BA), Foggia irritdvel. Obteve melhora na dor, na
IBS-type Symptoms. e controlado Foggia e e Taranto com DC tratados com  modificacdo da microbiota intestinal e é

com placebo e  Taranto uma dieta sem gldten a mais de  benéfico em longo prazo, podendo ser
multicéntrico. 2 anos. favoravel também para as manifestacdes
gerais que a doenga pode gerar.

Uusitalo et al., 2019 Early Probiotic Supplementation  Estudo de N=6.520 6 centros de pesquisa clinica A suplementagdode probidticos nos
and the Risk of Celiac Disease coorte Local: EUA  localizados no Colorado, primeiros anos de vida ndo foi associada a
in Children at Genetic Risk. prospectivo e na Georgia e Washington nos EUA  doenga celiaca ou na CDA. Os resultados

Finlandia, e na Finlandia, Alemanha e em relacdo a exposicdo aos probidticos
Alemanhae  Suécia. Recém-nascidos com durante as primeiras semanas de vida que
Suécia critérios de inclusdo com base foi associada a um pequeno aumento no
na genotipagem HLA. risco de doenca celiaca precisa de uma

investigacdo mais profunda.

Hakansson et al., 2019'®  Effects of Lactobacillus Ensaio N=78 Criangas com CDA em uma A administragdo oral diaria do probiético
plantarum and Lactobacillus Clinico Local: dieta contendo glaten que foram  estudado pode modular a resposta
paracasei on the Peripheral Randomizado, Suécia testadas positivamente para imunologica periférica em criangas com
Immune Response in Children Duplo-Cego, autoanticorpos tTG em um CDA.
with Celiac Disease Controlado estudo de coorte de nascimento
Autoimmunity: A Randomized,  por Placebo. prospectivo.

Double-Blind, Placebo-
Controlled Clinical Trial.

Demiroren, 2020% Can a Synbiotic Estudo N= 82 Pacientes com niveis elevados Os pacientes do grupo simbidtico tiveram
Supplementation Contribute to observacional  Local: de anti-tTG, mas que ndo foram  uma reducdo significativa nos niveis de
Decreasing Anti-Tissue Yildirim, histopatologicamente anti-tTG em comparagdo com o grupo
Transglutaminase Levels in Bursa, diagnosticados com DC. controle.

Children with Potential Celiac Turquia.

Disease?

Legenda: DC: Doenca Celiaca; GFD: Dieta livre de gliten; HLA: Antigeno Leucocitario Humano; CDA: Autoimunidade para Doenca Celiaca
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2013 e 2020.

CRITERIOS INVESTIGADOS

RESULTADOS ANALISADOS

REFERENCIAS

NUmero total de artigos da revisdo
N total de individuos investigados (F/M)

10
N Feminino: 1.281
N Masculino: 892

Smecuol et al.1% Olivares et al.l!; Klemenak et al.1?;
Harnett et al.’3; Quagliariello et al.’4; Martinello et al.'5;
Francavilla et al.,1%; Uusitalo et al.1”; Hakansson et al.18
Demiroren,®

Todos com DC divididos em grupo
probidtico e placebo

2013: Total (N=22) todos com DC. Divididos em grupo placebo (N=10)
e probidtico (N=12).

2014: Total (N=33) todos com DC. Divididos em grupo probidtico
(N=17) e grupo que recebeu placebo (N=16).

2016: Total (N=42) todos com DC. Divididos em grupo probiético
(N=21) e grupo placebo (N=21).

2019: Total (N=96). Divididos em grupo probidticos (N=41) e grupo
placebo (N=55).

Smecuol et al.1% Olivares et al.1; Harnett et al.13;
Francavilla et al.16

Divididos em grupo DC com probiético e
placebo e grupo com pessoas saudaveis para
comparar

2015: Total (N=64). Divididos em 3 grupos= pacientes com DC (N=46).
Divididos em 2 grupos probidtico (N=22) e grupo placebo (N=24). E o
grupo controle com pessoas saudaveis (N=18) sem consumir probiético
ou placebo.

2016: Total (N=56). Divididos em 3 grupos= grupo DC (N=40)
divididos em probidtico (N=20) e placebo (N=20) e saudaveis (N=16)
grupo controle

Klemenak et al.*?; Quagliariello et al.**

Divididos em grupo com DC recebendo
probidtico e grupo saudavel sem placebo

2017: Total (N= 31). Divididos em 2 grupos: Grupo pacientes com DC
e consumo de probiético (n=14) e grupo pessoas saudaveis com
consumo de probi6ticos ( n=17).

Martinello et al.?s

N&o foi dividido em grupo placebo nem
probiético

2019: Estudo de coorte (N=6.520) com criancas geneticamente
suscetiveis a DC. Desses (N=1.667) utilizaram probidticos no primeiro
ano de vida.

Uusitalo et al.Y’

Pacientes com risco génetico para DC, antes
do tratamento com dieta sem gldten

2019: Divididos em 2 grupos: grupo probi6tico (N=40) e grupo placebo
(N=38).

Hakansson et al.18

Todos com DC dividido em grupo que
recebeu simbidticos e grupo que nédo recebeu

2020: Total (N=82). Grupo simbidtico (N=41) e grupo que néo recebeu
nada (N=41)

Demiroren,1®
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Niveis de anti-tTG (anticorpos anti- 2013: Reducgdo das concentragdes de anticorpos séricos nos Smecuol et al.'%Hakansson et al.'¢;
transglutaminase tecidual), apos a pacientes que receberam os probidticos em comparagio ao Demiroren,*®
suplementacdo com probidticos. grupo placebo.

2019: Nao houve diferenca geral nos niveis medianos do

autoanticorpo tTG entre os dois grupos (placebo e probidticos).

2020: O grupo simbidtico teve uma reducdo significativa nos

niveis de anti-tTG em comparagdo com o grupo controle.

Faixa etaria / sexo mais acometida (que 2013: 18 a 74 anos — feminino (82%) Smecuol et al.'% Olivares et al.*!; Klemenak et

participou da pesquisa)? 2014: 2 a 7 anos — feminino (58%) al.'?; Harnett et al.3; Quagliariello et al.'*;
2015: 1 e 19 anos — feminino (64%) Martinello et al.'®; Francavilla et al.'®; Uusitalo
2016: 18 e 70 anos — feminino (83%) et al.'”; Hakansson et al.*®; Demiroren,*®

2016: 1 a 19 anos — feminino (62%)

2017: 18 a 60 anos — feminino (54%)

2019 : 18 a 63 anos — feminino (84%)

2019: 0,3 meses a 1 ano de idade — feminino (59%)
2019: 3 a 7 anos de idade-masculino (92%)

2020: 4 a 12 anos —feminino (51%)

Estado nutricional 2014: aumentos do percentil de altura (P = 0,048) no grupo B. Olivares et al.*!; Harnett et al.'3; Hakansson et
longum CECT 7347. Diferengas significativas nos aumentos al.*®
percentuais de peso ndo foram detectadas (P = 0 - 234).

2016: IMC néo diferiram significativamente ap0s o tratamento.
2019: Nao teve diferenca entre grupo placebo e probidticos
(dados ndo apresentados).

Legenda: DC: Doenca Celiaca



Tabela 3 — Tipos de probiéticos utilizados nos estudos da revisao sistematica com principais caracteristicas analisadas

PROBIOTICOS: TIPOS

QUANTIDADE/ DURACAO

REFERENCIAS

Bifidobacterium infantis natren life start strain super strain (Lifestart 2), (2 x 10°

unidades formadoras de col6nia por cépsula)

2 capsulas 3 vezes ao dia antes das refeicdes
(café da manhd, almogo e jantar) por 3 semanas

Smecuol et al.10

Bifidobacterium longum CECT 7347 (10° unidades formadoras de colonia/
capsula por dia).

1 cépsula por dia por 3 meses

Olivares et al.1!

Mistura de 50% Bifidobacterium breve BR03 e 50% B. breve B632 (2 x 10°
unidades formadoras de coldnias).

2g de p6 contendo os probidticos, ingeridos
antes do café da manha por 3 meses.

Klemenak et al.1?

Mistura de bactérias probioticas contendo 450 mil milhdes de bactérias
liofilizadas viaveis de Streptococcus thermophilus, Bifidobacterium breve,
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium infantis, Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus paracasei, e Lactobacillus delbrueckii
subsp. bulgaricus.

1 saché por via oral com &gua ou suco nas
refeicBes da manha e da noite por 3 meses.

Harnett et al.

Mistura de 2 cepas, B. breve BR0O3 (DSM 16604) e B. breve B632 (DSM
24706) (1:1), administrada como pd liofilizado em uma dosagem diéria de 10°
Unidades formadoras de coldnias (UFC) de cada cepa.

2 g de po ingeridas no café da manha durante trés
meses.

Quagliariello et al.*

Concentragéo de 108 UFC de Lactobacillus acidophilus e Bifidobacterium
lactis.

Ingestdo didria de 100g do iogurte com os
porbidticos por 30 dias.

Martinello et al.*®

Mistura de 5 cepas de bactérias de &cido lactico e bifidobactérias: Lactobacillus
casei LMG 101/37 P-17504 (5 x 10° UFC/sachg), Lactobacillus plantarum CECT
4528 (5 x 10° UFC/saché) , Bifidobacterium animalis subsp. lactis Bil LMG P-
17502 (10 x 10° UFC/saché), Bifidobacterium breve Bbr8 LMG P-17501 (10 x

10° UFC/ saché), B.breve BI10 LMG P-17500 (10 x 10° UFC/ saché).

1 saché com probi6ticos uma vez por dia por 6
semanas.

Francavilla et al.®

Lactobacillus reuteri e Lactobacillus rhamnosus, embora 17% das familias ndo

conseguiram identificar a marca dos probi6ticos que usaram.

Primeiro ano de vida.

Uusitalo et al.’”

10%° UFC / dia de bactérias liofilizadas L. plantarum HEAL9 (DSM 15312) e L.
paracasei 8700: 2 (DSM 13434).

1,09 do saché com os probiéticos uma vez ao dia
por 6 meses.

Hakansson et al.,’®

Incluiu probioticos multi-cepas (NBL Probiotic Gold cachet; Nobel, Istanbul,
Turkey; incluindo 2,5 x 10° UFC de bactérias vivas incluindo Enterococcus
faecium , Lactobacillus acidophilus , Lactobacillus rhamnosus ,
Bifidobacterium bifidum , Bifidobacterium longum , 625 mg de
frutooligossacarideo e vitaminas A, B1, B2 e B6.

Dose diaria do simbidtico por 20 dias.

Demiroren,!®




