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Microbiota Gastrointestinal 

Homens e animais hospedam uma enorme variedade de microrganismos, em sua maior parte bactérias, que habitam as regiões que 
proporcionam acesso através dos orifícios corpóreos. Esta composição, denominada microbiota, é adquirida logo após o nascimento 
e persiste ao longo da vida, influenciando funções fisiológicas, bioquímicas e imunológicas1. 

Comunidades microbianas específicas existem na cavidade oral, no trato respiratório, no tubo digestivo, na vagina e na pele em 
decorrência das propriedades físicas e químicas distintas nesses locais. A maior população desses microrganismos, entretanto, é 
encontrada nas regiões do íleo e dos cólons onde se alcançam densidades populacionais de 1011 (100 trilhões) seres vivos por grama 
de conteúdo luminal2. 

As necessidades de energia e carbono para manutenção da microbiota colônica são provenientes dos carboidratos, proteínas e 
gorduras não digeridas no intestino delgado, componentes de secreção intestinal, principalmente mucinas, e de resíduos do epitélio 
intestinal. 

No estômago, pelas características do pH baixo, as populações dos microrganismos são escassas porém, tanto suas densidades 
quanto diversidades aumentam à medida que progridem do intestino delgado (103 microrganismos/ml de conteúdo luminal) ao 
cólon3.

Reconhecem-se atualmente, cerca de 500 a 1000 diferentes espécies na microbiota intestinal humana sendo o predomínio de 
anaeróbios4.  É importante, no entanto, saber que em recém-nascidos vertebrados o trato gastrointestinal é estéril, porém a 
colonização por microrganismos surge rapidamente após o nascimento2. 

Portanto, a primeira inoculação de bactérias através de cavidade oral do recém-nascido ocorre durante seu nascimento. Na 
amamentação lactobacilos e bifidobactérias, são ingeridas e já estão presentes na língua dos recém-nascidos no primeiro dia de 
vida, associando-se ao Streptococus salivaris, com propriedade de ácido resistência. As bifidobactérias são organismos anaeróbios, 
pleomórficos com capacidade de metabolização dos carboidratos da dieta, síntese e excreção de vitaminas lipossolúveis5 e são os 
organismos predominantes nos cólons de crianças sob amamentação (95%) proporcionando proteção contra infecções6.  

Nos adultos o trato gastrointestinal abriga organismos como bactérias, archaeas e eucariotas. As archaeas constituem um grupo de 
microrganismos unicelulares e sem núcleo definido enquanto os eucariotas são organismos com células contendo núcleo. Sabe-
se que as bactérias que habitam o intestino humano possuem a maior densidade celular de todos os ecossistemas pertencendo, 
em sua grande maioria, aos gêneros Bacteroides (48%) e Firmicutas (51%). Os primeiros incluem Bacteroides e os Firmicutas os 
gêneros Clostridium, Lactobacillus, Eubacterium, Ruminococus, dentre outros. Na microflora normal, identificaram-se 395 bactérias 
e um filotipo archae, através de estudo estrutural molecular7. A importância relacionada à seleção de organismos específicos é o 
benefício para o hospedeiro visto que a atividade bacteriana colaborativa faz-se necessária para o metabolismo dos nutrientes que 
proporciona o fornecimento de energia ao hospedeiro, implicando na mesma ação de expressão destas sobre bactérias que não são 
benéficas ao organismo8. 
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Probióticos

Há vários séculos a utilização de probióticos baseia-se em propostas de aumento da longevidade e de um trato digestório saudável. 
O termo probiótico provem da língua grega, significando para vida e teve sua utilização a partir da década de 60. No início do século 
20 surgiram sugestões de que as modificações da flora intestinal por bactérias adequadas, substituindo organismos prejudiciais à 
saúde, conceituam-se como probióticos9,10.

A Organização Mundial da Saúde definiu probióticos como “organismos vivos que ao serem administrados em quantidades 
adequadas conferem benefícios à saúde do hospedeiro”11. 

Historicamente, credita-se a Elie Metchnikoff, russo ganhador do prêmio Nobel no início do século 20, a primeira publicação sobre 
probióticos onde descrevia maior longevidade dos indivíduos do leste europeu que tinham hábito de utilizar leite fermentado por 
bactérias ácido láticas. Responsabilizava, em sua teoria, que a produção de substâncias tóxicas no cólon, por agentes proteolíticos, 
colaboravam no processo de envelhecimento e que o consumo de leite fermentado recobriria a mucosa colônica com bactérias 
protetoras reduzindo o efeito danoso ao intestino, particularmente pela redução do pH intestinal, que suprimindo tais bactérias 
retardariam ou impediriam a proteólise por tais agentes, aumentando a longevidade12. 

Os probióticos constituem-se, em sua maioria, de bactérias ou brifas, contidos como microrganismos isolados ou associados. Os mais 
utilizados são provenientes de bactérias ácido láticas, principalmente Lactobacillus e Bifidobacterium, sendo importante ressaltar 
que seus efeitos são mais comumente estabelecidos por cepas determinadas de forma a reconhecer que benefícios de uma podem 
ser creditados a outras, mesmo quando de espécies únicas visto potenciais benefícios serem, comumente, individuais13,14.

Princípios fundamentais para utilização de probióticos baseiam-se em que os mesmos sejam provenientes de cepas eficientes e 
seguras para seres humanos, que permaneçam viáveis pelo tempo preconizado para utilização e, principalmente, não possuam 
riscos de patogenicidade15. 

A importância da associação de diferentes organismos relaciona-se, principalmente, à possível ação sinergística para 
supressão de organismos patogênicos17. 
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Farmacologia

Diversos mecanismos de ação são atribuídos aos probióticos, particularmente lactobacilos e bifidobactérias, que além da produção 
de ácido lático, fornecem ácido acético e ácido propiônico, responsáveis por redução do pH intestinal, supressão do crescimento de 
organismos patogênicos, bem como o restabelecimento da flora intestinal18.

Adaptado de: Gastroenterology 2014;146,6.

Substâncias como o peróxido de hidrogênio, ácidos orgânicos, bacteriocinas e biosurfactantes também são produzidos pelos 
probióticos e com ação contra agentes patogênicos. Espécies de Lactobacillus mostram-se capazes de secretar compostos com 
baixo peso molecular que possuem propriedade de inibição de bactérias Gram positivas, Gram negativas e anaeróbicas19. 
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Outro mecanismo dos probióticos para redução de patógenos no trato GI e também nas vias urinárias é por competição de adesão 
ao epitélio20, demonstrados por lactobacilos contra Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa21,22. 
Modulação da produção de mucinas intestinais pelas células epiteliais, com características de glicoproteínas de alto teor molecular, 
e a estabilização da barreira mucosa, reduzindo a permeabilidade intestinal, são também exercidas como efeito protetor pelos 
probióticos18. 

Além de suas funções de proteção locais no trato GI, importante efeito de imunomodulação tem sido observado com utilização dos 
probióticos, tanto em animais de experimentação quanto em humanos. O aumento da resposta imune é demonstrado pela atividade 
fagocítica linfocitária e por macrófagos23, bem como pelo aumento de imunoglobulina A e estímulo de produção de citocinas24. 
Crianças que apresentavam quadros diarreicos agudos causados por rotavírus, obtiveram redução do quadro diarreico ao 
receberem lactobacilos ao tempo em que se constatou aumento das imunoglobulinas IgA, IgG e IgM25. 

Inúmeros benefícios a diversas condições de saúde têm sido atribuídos aos probióticos fazendo-se, portanto, necessário 
reconhecer sua eficácia, segurança e adequada escolha aos tratamentos propostos. Indicações para uso incluem diarreias 
agudas, diarreias associadas ao uso de antimicrobianos, infecção pelo Clostridium difficile, diarreia do viajante, síndrome do 

intestino irritável, doenças inflamatórias intestinais, infecções geniturinárias e alergias. 

Frente ao amplo espectro de condições para tratamento com probióticos a importância de sua disponibilização adequada é 
fundamental. Isto implica em viabilidade, que é sua capacidade de sobrevivência ao longo do trato gastrointestinal e a colonização, 
ainda que temporária, nos tecidos para a preservação de concentrações que sejam eficientes para cada tipo de cepa. Estão bem 
estabelecidas as necessidades de ingesta de bilhões de organismos para que se modifique com benefícios o microambiente 
intestinal, com dosagens de 1 a 20 bilhões de unidades formadoras de colônias (UFC) por dia para os lactobacilos26,27. 

Efeitos adversos e segurança

Na maioria das vezes a administração oral dos probióticos é segura e com boa tolerabilidade, esporadicamente relatando-
se flatulência que costuma ser fugaz27,28. Embora exista possibilidade teórica de infecções sistêmicas, que poderiam ocorrer por 
translocação bacteriana intestinal ou fungemia, o risco estimado de bacteremia causada por lactobacilos é inferior a 1 por 1 milhão 
de pessoas que os utilizam e de fungemia por Saccharomices, aproximadamente, 1 a cada 5,6 milhões de usuários29,30. Existe, ainda, 
sugestão de eventual transferência antimicrobiana dos probióticos a bactérias que teriam potencial patogênico, entretanto, não se 
tem observação ou relato dessa condição31. 

Possíveis fatores de risco, denominados maiores, foram referidos em revisão da literatura para condições de comprometimento 
imunológico grave, tais como quadros consumptivos ou neoplasias ou recém-nascidos prematuros. Relataram-se fatores de risco 
menores para situações como cateteres venosos centrais, alterações da superfície epitelial intestinal, doenças cardiológicas valvares, 
administração de probióticos via jejunostomia e, mais recentemente, quando da utilização em pancreatite aguda grave com objetivo 
de prevenção de infecções32,33. 

Interação de drogas

Atenção à administração concomitante de probióticos e de antimicrobianos deve-se ao fato que os microrganismos vivos dos 
probióticos podem ter redução numérica e, consequentemente, de sua eficácia. Recomenda-se, portanto, sua utilização em 
período superior a 2 horas após utilização do antibiótico. 
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Pacientes sob tratamento com drogas imunossupressoras como azatiopina, ciclosporina, tacrolimus e antineoplásicos, também 
devem utilizar, quando houver a recomendação médica, probióticos com cautela pelos riscos eventuais de infecção por oportunismo 
para colonização de agentes inoportunos34,35.

O Porquê das Formulações de Probióticos com Multicepas

O benefício da formulação com múltiplas cepas de probióticos é a oferta de bactérias com propriedades de sinergismo de ação 
que podem proporcionar maior eficácia na prevenção e também no tratamento da disbiose intestinal, principalmente quando 
desencadeada pelo uso de antimicrobianos. 

Diversos fatores possíveis de aumentar a eficácia dos probióticos com várias cepas administradas simultaneamente, relacionam-se 
às diferentes capacidades antimicrobianas desses agentes tais como produção de ácidos orgânicos fracos, bacteriocinas, peróxido 
de hidrogênio, coagregação de moléculas com propriedade de bloquear a disseminação de patógenos e/ou de biosurfactantes 
capazes de inibir a adesão, além de estimulação da produção e mucosecreção de IgA pelo hospedeiro. 

A proposta da associação de diferentes cepas bacterianas baseia-se na fundamentação de maior eficácia e consistência de ação do 
que na utilização de cepas únicas, acrescido do fato de que tais probióticos apresentam possibilidades de diferentes efeitos entre 
indivíduos que os utilizam. Muitas vezes os probióticos são utilizados para condições patológicas distintas sabendo-se que suas 
propriedades são específicas de cada cepa, havendo sugestões que além da menor chance de colonização do trato GI por um único 
probiótico, diferentes doenças necessitariam de diferentes cepas36. Desta forma, considerações foram feitas sugerindo-se que os 
probióticos deveriam possuir combinações de cepas distintas que, assim, se completariam oferecendo propriedades sinergísticas e 
melhor benefício à saúde37,38. 

Diversas condições clínicas que se apresentam com diarreia têm sido tratadas com probióticos. Algumas causas frequentes de 
diarreias em crianças são tratadas com antimicrobianos favorecendo modificações do ecossistema intestinal. Antibióticos, desta 
forma, podem proporcionar alterações da flora intestinal, ou disbiose, que podem resultar no surgimento de microrganismos 
oportunistas ou resistentes, induzindo diarreias. Estudo para avaliar a eficácia dos probióticos em crianças que receberam antibióticos 
demonstrou que associação de diferentes cepas, incluindo lactobacilos e bifidobactérias, teriam maior capacidade na prevenção 
do desequilíbrio da microbiota do que probióticos com cepas isoladas39.

Assim, da mesma forma que a combinação de probióticos demonstra importante atividade antimicrobiana, haveria possibilidade de 
que determinadas combinações de cepas poderiam ter sua eficácia diminuída. Estudos in vitro, no entanto, que simularam condições 
in vivo puderam demonstrar que tais associações mostram-se de grande benefício, exceto quando da presença do Lactobacilus 
plantarum que inibiu a eficiência de tais associações40. Portanto, os efeitos de benefícios dos probióticos encontram-se relacionados 
ao gênero espécie e cepas específicas, de forma que a adequada associação de diferentes espécies e cepas tornam-lhes mais 
eficientes que os constituídos por uma única cepa41. 

Formulações probióticas multicepas podem ser mais funcionais, efetivas e consistentes do que formulações probióticas 
com uma única cepa.

Timmerman HM, Koning CJM, Mulder L, Rombouts FM, Beynen AC. Monostrain, multistrain and multispecies probiotics – A comparison of functionality and efficacy, 2004. Inter J Food 

Microbiology, 96:219-233
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Mecanismos de Ação dos Probióticos Multiespécies 

Fatores de potencialização da associação de diferentes espécies de probióticos capazes de aumentar sua eficácia, relacionam-se 
ao incremento de resistência de colonização no ecossistema intestinal contra agentes intestinais patogênicos; maior probabilidade 
de sobrevivência em seu trajeto ao cólon; formação de nichos que limitam agentes patogênicos; modificações do pH intraluminal 
favorecendo o crescimento de bactérias acidofílicas e, também, a própria produção de carboidratos, dos quais existem cepas que se 
beneficiam de sua suplementação. Tabela 1. 

Probióticos com múltiplas espécies de lactobacilos e bifidobactérias podem ser mais efetivos na prevenção de disbiose 
provocada por antibióticoterapia do que outras formulações probióticas.

Timmerman HM, Koning CJM, Mulder L, Rombouts FM, Beynen AC. Monostrain, multistrain and multispecies probiotics – A comparison of functionality and efficacy, 2004. Inter J Food 

Microbiology, 96:219-233.

Tabela 1 - Diferenças entre Probióticos Constituídos por  Múltiplas Cepas e por Cepa Única

Probióticos Multiespécies Probiótico com Cepa Única
          Colonização
Aumento de chance de colonização 

•	 criação de nicho probiótico; 
•	 redução de atividades antagtônicas da microflora endógena contra outras cepas 

sensíveis 
•	  indução de pH ótimo
•	 criação de nicho anaeróbico 
•	 aumento da adesividade 

•	 cepa deve sobreviver a todas 
barreiras do hospedeiro e à 
própria microflora endógena 

          Benefícios à Saúde
•	 efeitos aditivos das propriedades de cepas específicas: colonização de diferentes 

nichos 
•	 efeitos sinergísticos de cepas diferentes com propriedades específicas; efeito 

probiótico total pode ser maior que a soma de propriedades individuais; 
•	 inter-relação positiva entre cepas e aumento da atividade biológica 
•	 simbiose entre diferentes cepas (diferentes metabolismos)  

•	 efeito probiótico limitado às 
propriedades específicas da cepa 

Adaptado de Timmerman e col43

Probióticos contendo uma única cepa têm pouca probabilidade de colonizar com sucesso o trato gastrointestinal.

Timmerman HM, Koning CJM, Mulder L, Rombouts FM, Beynen AC. Monostrain, multistrain and multispecies probiotics – A comparison of functionality and efficacy, 2004. Inter J Food 

Microbiology, 96:219-233.
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Portanto, o principio do benefício dos probióticos constituídos por diferentes espécies e cepas baseia-se na demonstração de que 
suas combinações de características favoráveis são superiores aos com cepas únicas. Exemplificando-se, é sabido que enquanto o 
gênero Lactobacillus tem ação preferencialmente no intestino delgado, as bifidobactérias atuam predominantemente no intestino 
grosso. 

Probióticos constituídos por diferentes cepas têm o propósito de adicionar efeitos sinergísticos de cepas isoladas quando de suas 
associações, pela simbiose, caracterizada pela propriedade de aumento de crescimento ou metabolismo das cepas42. Esta diversidade 
de cepas, quando associadas, demonstram maior capacidade de oferta de produtos benéficos ao organismo, como já mencionado, 
produção de bacteriocinas, inibição de proliferação de agentes patogênicos, inibidores de adesividade tecidual, produção de muco 
e de IgA, entre outros43. 

A combinação de diferentes espécies, quando adequadamente realizada, oferece benefícios de sinergismo capazes de proporcionar 
maior atividade dos probióticos e à simbiose entre cepas distintas sugerindo-se que estas apresentam vantagens sobre às constituídas 
por cepas isoladas43.
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A maioria dos probióticos utilizados atualmente constitui-se de lactobacilos ou bifidobactérias. Seus benefícios relacionam-se à 
redução de riscos para determinadas entidades patológicas e/ou para melhora de funções fisiológicas para preservação da saúde. 

Entre os principais benefícios à saúde, os probióticos relacionam-se ao bem estar gastrointestinal, regulação fisiológica, assim como 
na modulação da resposta imunológica na dependência direta de cada cepa e da resposta individual de cada pessoa.

Alguns quesitos devem ser preenchidos para que se alcance o efeito benéfico dos probióticos, principalmente relacionados ao 
aumento de ação no intestino após ter sido ingerido e também para manutenção, ou sobrevivência, do número adequado de 
colônias ao alcançar esse segmento do trato gastrointestinal. Assim: 

1.	O organismo deve ser totalmente identificado por gênero, espécie e cepa

2.	Deve ser seguro para consumo

•	 não patogênico ou carreador de genes de resistência aos antibióticos

•	 não ser degradável na mucosa intestinal ou por conjugação aos ácidos biliares

3.	Deve sobreviver ao trânsito intestinal: tolerância ao ácido e à bile 

4.	Deve aderir à superfície mucosa e colonizar o intestino, mesmo que em tempo breve

5.	Deve possuir efeitos salutares documentados:

•	 produzir substâncias antimicrobianas e antagonizar bactérias patogênicas

•	 deve ter benefício documentado em pelo menos estudos de fase 2 

6.	Deve manter estabilidade durante processamento e armazenamento 

Adaptado de: Borchers AT, Selmi C, Meyers FJ, Keen CL, Gersshwin ME. Probioticsandimmunity. J Gastroenterol2009;44:26-46.16

Encontra-se bem estabelecida a proposta de que a maneira correta de avaliar os probióticos é através de estudos in vitro e in vivo 
das cepas utilizadas, principalmente por estudos realizados em humanos. 

A formulação probiótica contendo Lactobacillus acidophilus NCFM®, Lactobacillus paracasei Lpc-37, Bifidobacterium lactis Bl-
04 e Bifidobacterium lactis Bi-07 demonstrou, em estudo, redução da incidência, duração e severidade de diarreia associada a 
antibiótico (DAA) e alguns sintomas associados, bem como redução na incidência de diarreia associada a Clostridium difficile 

(DACD) de forma dose dependente.  

Arthur C. Ouwehanda,∗, Cai DongLianb, Xu Weijianb, Morgan Stewartc, Jiayi Nid, Tad Stewarte, Larry E. Millerc

Probiotics reduce symptoms of antibiotic use in a hospital setting: A randomized dose response study

Lactobacillus acidophilus NCFM®, Lactobacillus paracasei Lpc-37, Bifidobacterium lactis Bl-04 e Bifidobacterium lactis Bi-07 são 
cepas amplamente estudadas e com demonstração de seus benefícios em revisões científicas qualificadas44-47.
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Características das Espécies 

Lactobacillus acidophilus é um Gram positivo não esporulado, homofermentativo, catalase negativo, que habita todo trato 
gastrointestinal (GI) e vagina em humanos. Encontra-se em diversos produtos lácteos fermentados, sendo amplamente utilizado 
em produtos probióticos pelos benefícios demonstrados por diferentes cepas de L. acidophilus.

Seleção e Taxonomia 

Sabe-se que o grupo de organismos reconhecido como L. acidophilus é bastante heterogêneo. Estudos de hibridização DNA-DNA 
mostram 6 diferentes espécies, divididos em grupos por analogia do DNA. Embora o grupo A1 seja designado como L.acidophilus, 
dificuldades de diferenciação fenotípica incluem-no como pertencente ao “grupo L.acidophilus”. Desta forma, o verdadeiro tipo A1, 
com confirmação por métodos fenotípicos e genotípicos, é o Lactobacillus acidophilus NCFM® que inclui a sequência de genes 16S 
rRNA e hibridização por técnica espécie-específica e sequência genômica total (figura 2). 

Figura 2 – Microscopia eletrônica do L.acidophilus NCFM®

Lactobacillus acidophilus NCFM® foi isolado em humanos no início de 1970 e o nome NCFM® derivado de “North Carolina Food 
Microbiology”, laboratório de pesquisa da Universidade Estadual da Carolina do Norte (NCSU) onde ocorreu seu primeiro isolamento 
bem sucedido. 
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L. acidophilus NCFM®

Várias designações de cepas para L.acidophilus NCFM® ou para colônias isoladas de suas culturas são encontradas em referências 
literárias. Pelos padrões de DNA, NCFM®, NCK56, NCK45, N2, RL 8KR, RL 8KS e RL 8 K são, essencialmente, idênticas. 

Dessas espécies, o L.acidophilus NCFM® é a única com determinação genômica sequenciada, tendo-se identificado várias regiões 
de importância para sua função probiótica tanto na manutenção quanto na recomposição da flora gastrointestinal (GI). Tais genes 
permitem propriedades para produção de bacteriocina, ação no metabolismo de açúcar e de prebióticos48, aderência às células 
humanas49, ação sobre o metabolismo da lactose e tolerância a estresses fisiológicos relevantes e resistência ao ácido e à bile50-52. 

Figura 3 - Atlas Genômico do L. acidophilus NCFM®

Através da reconstrução genômica da via metabólica verifica-se a adaptação do L.acidophilus NCFM® ao ambiente do trato GI e 
suas modificações genéticas avaliadas para estabelecimento da função probiótica, relacionada a produtos de genes específicos, 
a determinação funcional de probiótico53-56. Essas mesmas informações genômicas são também utilizadas não só para o 
desenvolvimento de métodos de identificação de cepas, mas também para melhora do processo de industrialização. 
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Identificação da cepa 

Para documentação de atividade probiótica de determinada cepa é fundamental que esta não esteja sujeita a modificações genéticas 
ou fisiológicas durante seu processamento a fim de manter sua qualidade, pureza e consistências. Assim, utilizam-se técnicas para 
congelamento das bactérias evitando-se risco de modificações genéticas assim como preservação de sua integridade. 

A identificação da bactéria é realizada através de sequenciamento genético do gene 16S rRNA.

Segurança para Consumo

Bactérias ácido láticas são consideradas adequadas e seguras para consumo humano. Vários estudos demonstram essa segurança, 
com raros casos de infecções a elas associadas57,58. 

Estudo observacional realizado na Finlândia não constatou nenhum caso de bacteremia em período de 10 anos de segmento48. 

Mais especificamente o L.acidophilus consumido em leites fermentados e outros produtos alimentares há várias décadas, foi citado 
e listado como produto seguro nos Estados Unidos e na Europa pelos “Inventory of Microorganisms With Documented History of 
the in Human Food” e pelo “European Food Safety Authority (EFSA)”, respectivamente59,60. 

Essa segurança tem sido constatada particularmente em mais de 30 anos de utilização em bilhões de alimentos e complementos 
contendo L. cidophilus NCFM®. Em projeto realizado pela União Europeia (EU – funded PROSAFE Project) foi possível demonstrar-
se além de segurança a inexistência de resistência antimicrobiana adquirida ao L.acidophilus (NCFM). Ao longo do período de estudo 
a análise de sua sequência genômica permitiu confirmar a ausência de elementos genéticos transferíveis relacionados à resistência 
aos antibióticos50. 

Propriedades do L.acidophilus Relacionados à Saúde 

Lactobacillus acidophilus NCFM® tem sido extensivamente estudado, experimentalmente e em humanos in vitro demonstraram-
se características indicativas de seus benefícios e propriedades como resistência ao ácido e à bile, aderência às superfícies oral e 
intestinal, atividade antimicrobiana e capacidade de ligação a várias toxinas do meio ambiente.

Fortes evidências dos benefícios dos probióticos são observados principalmente pela funcionalidade da cepa. 

Importância da Microbiota Intestinal para a Saúde 

O trato GI humano é um ecossistema extremamente complexo, representando a maior área de contacto do hospedeiro com o meio 
ambiente. Este, constitui-se do epitélio de revestimento, células imunológicas e pela microbiota que nele residisse. 

Embora a função primária do trato GI tenha sido por muitos anos considerada como de digestão e absorção de nutrientes para 
excreção de seus produtos finais, mais recentemente tem surgido reconhecimento de várias outras funções essenciais ao bem estar. 

O trato digestório abriga extensa população microbiana, numericamente ultrapassando em 10 vezes o número de todas as células 
do corpo humano. Estima-se que a constituição dessa microbiota seja de, pelo menos, 1000 espécies, com 95 a 99% destas 
pertencentes a 10 gêneros de bactérias. 

Várias espécies dessa microbiota são benéficas ao organismo, embora existam aquelas com potencial de prejuízo ou mesmo sem 
função adequadamente estabelecida. 
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Concentrações elevadas de certos gêneros, principalmente Lactobacillus e Bifidobacterium estão, geralmente, associadas a 
um trato gastrointestinal saudável

A microbiota intestinal participa de vários processos metabólicos, principalmente da fermentação de carboidratos não digeridos a 
ácidos graxos de cadeia curta, do metabolismo lipídico e da síntese de vitaminas. 

Outra importante função da microbiota é a estimulação da maturação do sistema imunológico e de proteção contra organismos 
patogênicos. Situações de desequilíbrio dessa complexa comunidade microbiana, por fatores fisiológicos ou ambientais, podem 
predispor a quadros infecciosos e a doenças imunoinflamatórias e o restabelecimento da microbiota faz-se benéfica ao organismo. 

Cepas probióticas específicas têm sido utilizadas para otimização da composição e atividade da microbiota intestinal para redução 
de risco de diversas doenças ou condições desfavoráveis ao hospedeiro 61,62.

Resistência ao Ácido e à Bile

Pela definição de probióticos os microrganismos devem ser viáveis quando ingeridos para oferecer benefício à saúde, implicando 
em sua sobrevivência no trato GI para colonização transitória da mucosa intestinal. É, portanto, muito importante sua tolerância ao 
meio ácido do estômago e aos sais biliares no intestino delgado. 

Estudos in vitro demonstram que o L. acidophilus NCFM® é extremamente resistente às condições de baixo pH e também capaz de 
sobrevivência às concentrações de bile no duodeno (Tabela 2)

Tabela 2 – Características do L.acidophilus NCFM®*

Tolerância ácida

++++

> 90% sobrevivência em ácido hidroclorídrico 
e pepsina (1%) em pH 3,5 por 1h a 370 C

Tolerância aos sais biliares

++++

> 90% sobrevivência em meio contendo sais 
biliares a 370 C

Resistência à pepsina 

+++

> 60% de sobrevivência em meio contendo 
pepsina 0,3% em pH2 por 1h

Resistência à pancreatina

++++

> 60% de sobrevivência em meio contendo 
pancreatina a 0,1% em pH 8 por 2hs

Legenda:  ++++ excelente;  +++ muito boa;  ++ boa;   + discreta
*Dados de pesquisa do produto
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Aderência à Mucosa Intestinal

Embora a aderência não seja pré-requisito como propriedade probiótica, a interação com a mucosa intestinal é considerada 
importante por diversas razões. Aderindo à mucosa a cepa probiótica pode prolongar seu tempo de permanência no intestino 
auxiliando a modulação imunológica e protegendo contra patógenos intestinais por limitar sua capacidade de colonização local. 
Estudos in vitro confirmam a capacidade de L.acidophilus NCFM® de aderir a diferentes linhagens de células epiteliais humanas 63,64, 
além de sua potencialização pela adição de cálcio64. 

Figura 4 - L.acidophilus NCFM® demonstra forte aderência à células epiteliais humanas fetais no sistema Ca2+

Análises genômicas do L.acidophilus NCFM® demonstram genes importantes no processo de aderência incluindo proteínas 
ligadoras de muco, fibrinonectina, além de outras com essa capacidade. Estudos que utilizaram linhagens celulares CaCo-2 e HT-29, 
indicativos de potencial de ligação à mucosa intestinal, demonstraram muito boa aderência do L.acidophilus NCFM® às culturas de 
células intestinais65. 

Concernente à cavidade oral, o L.acidophilus NCFM® demonstra capacidade de resistência à saliva por 24 hs sugerindo-se, assim, 
sua contribuição à manutenção da saúde da cavidade oral66, porta de entrada ao tubo digestivo. Em seu trajeto, a proteção probiótica 
será fundamental à modulação terapêutica da microbiota entérica visto sua capacidade de inibição, competição e eliminação de 
patógenos, dependentes de cada cepa bacteriana. 

“O mecanismo atribuído às cepas contra microrganismos patogênicos, dependem de sua capacidade de produção de 
compostos de inibição, competição por locais de adesão ou nutrientes, inibição da produção ou ação de toxinas bacterianas, 

capacidade de ligação aos patógenos e estimulação do sistema imunológico”

Diversos estudos têm demonstrado atividade antagonística do L.acidophilus NCFM® contra agentes patogênicos gastrointestinais 
comuns, provenientes de alimentos contaminados 67-76, efeito protetor contra infecções ocasionadas experimentalmente pela 
Candida albicans77-79, redução de marcadores tumorais80-84 e redução da dor abdominal85. 
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Estudos em humanos, onde para caracterização dos benefícios dos probióticos exige-se capacidade de sobrevivência e manutenção 
de atividade no trato GI, demonstra-se a sobrevivência e influência do L.acidophilus NCFM® sobre a microbiota pelo aumento 
da quantidade mensurada de lactobacilos nas fezes de adultos saudáveis86, além de preservação dos níveis de bifidobactérias e 
bactérias produtoras de sulfetos87 (Tabela 3).

Tabela 3 - Influência do L.acidophilus NCFM® sobre lactobacilos fecais 

La
ct

ob
ac

ilo
s f

ec
ai

s Basal Administração de NCFM® Seguimento

2 semanas 2 semanas 2 semanas

4,6 log de ufc/g 4,6 log de ufc/g 4,6 log de ufc/g

Sem L.acidophilus L.acidophilus dominante L.acidophilus frequente

ufc = unidades formadoras de colônias86

A ingestão de L.acidophilus NCFM® em leite desnatado não fermentado demonstrou aumento significativo do número de 
lactobacilos nas fezes de indivíduos do sexo masculino saudáveis88  e, também, em crianças89. 

Diversos benefícios têm sido demonstrados com o L.acidophilus NCFM®:

1. 	 redução da atividade de enzimas fecais (azoredutase, nitroredutase e β-glicoromilase) conversoras de pró-carcinógenos em 
substâncias carcinogênicas82,90, inclusive em humanos82,91,92; 

2. 	 aumento da tolerância à lactose reduzindo diarreia, flatulência, distensão abdominal e cólicas, por incremento de sua digestão 
(figura 5) 93,94;

    

Figura 5 – Redução dos sintomas de intolerância a lactose.
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3. 	 redução do supercrescimento bacteriano no intestino delgado, com habilidade para restabelecimento da fisiologia intestinal 
(figura 6) 95-98; 

Figura 6 – Redução de dimetilaminas em pacientes com super  crescimento bacteriano intestinal

4. 	 redução de quadros diarreicos, mesmo em indivíduos imunossuprimidos99;

5. 	 estabilização da microbiota durante tratamento com antimicrobianos, reduzindo modificações da mesma e mantendo níveis 
significativamente mais altos de bifidobactérias após terapêutica antibiótica100. 

Benefícios à Modulação do Sistema Imune 

O sistema imunológico humano é altamente eficiente e complexo sendo seu funcionamento adequado muito importante para 
proteção contra agentes infecciosos e doenças não infecciosas. Considera-se, atualmente, o trato GI como maior “órgão” 
imunológico do corpo humano, contendo 80% de todas as células produtoras de anticorpos e a microbiota, consequentemente, 
fundamental ao sistema imunológico do nosso organismo101,102. 

Ao nascimento esse sistema ainda é funcionalmente imaturo e a exposição aos antígenos essencial para seu desenvolvimento na 
mucosa GI e, consequentemente, manutenção da homeostasia da imunidade. Antígenos microbianos oriundos da microbiota e do 
meio ambiente promovem a maturação do tecido linfóide associado ao intestino (GALT) e a resistência às doenças.

Aumento da incidência de doenças autoimunes e atopias encontram-se relacionadas à reduzida exposição a agentes infecciosos 
em sociedades desenvolvidas ao mesmo tempo que evidências significativas de estimulação e regulação de vários aspectos 
imunológicos naturais e adquiridos são obtidos com cepas específicas de probióticos. 

Esses probióticos possuem, portanto, capacidade de modulação imune melhorando resposta de vacinação oral, reduzindo duração 
ou risco de determinadas infecções, assim como, proporcionando alívio de sintomas alérgicos e de outras condições imunológicas101. 
Sugere-se que citocinas podem ser moduladas por probióticos específicos sendo, portanto, importante que se demonstre sua 
relevância à saúde. 

Estudos in vitro têm sido amplamente utilizados para definir a capacidade de expressão de citocinas pelos probióticos e, assim, seus 
efeitos imunológicos. Pela determinação de impacto das bactérias interagindo com células mononucleares do sangue periférico e 
expressão de citocinas (PMBCs) obtém-se informações úteis da capacidade de cada cepa para equilíbrio da imunidade. 

Investigações com L.acidophilus NCFM® relacionadas à sua capacidade de induzir secreção de PMBC de citocinas, como interleucinas 
(IL) 10 e 12, mostraram resultados compatíveis com respostas Th1 e prevenção de tumores, viroses e função antialérgica103. 
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Demonstrou-se também, capacidade de regulação do fator de necrose tumoral alfa (TNFα) e interferon gama (IF-γ), citocinas 
relacionadas à imunidade celular fora do trato GI, permitindo-se concluir que o L.acidophilus NCFM® promoveu maturação de 
células tipo Th1 pela regulação de TNFα e IF-γ além de moderar a expressão da IL-10 sobre IL-2. 

Quando células dendríticas da medula óssea foram empregadas para verificação das propriedades imunomoduladoras do 
L.acidophilus NCFM, estímulos provocaram a maturação dessas células com adequação de funções, como a secreção de 
quimiocinas104,105, e ligação do probiótico a receptores específicos capazes de regulação das funções imunológicas dessas células106. 

Expressão da Ciclo-oxigenase e Permeabilidade Intestinal 

Estruturas proteicas entre as células, denominadas “tight junctions”, responsabilizam-se pela preservação da permeabilidade 
intestinal. Aumento da permeabilidade associa-se, frequentemente, a doenças alérgicas e inflamatórias, como as doenças 
inflamatórias intestinais (DII). 

Estudo do efeito in vitro e cepas probióticas sobre patógenos, E.coli 0157:H7, na integridade da barreira mucosa e na expressão 
das cicloxigenases 1 e 2 (COX) demonstrou manutenção dos níveis basais de COX-1 e COX-2 quando se emprega o L.acidophilus 
NCFM® e diminuição dos níveis de COX-1 e aumento dos níveis de COX-2 pela E. coli patogênica107, enquanto o benefício obtido por 
essas enzimas para preservação da funcionalidade intestinal decorre de redução da atividade anormal  da COX-2 e manutenção ou 
aumento da COX-1, como obtido pelo lactobacilo. 

Em animais de experimentação houve estímulo à produção de IgA naqueles vacinados com toxina colérica e que recebiam 
L.acidophilus NCFM®, demonstrando respostas de imunidade local e sistêmica108, além da produção de anticorpos aos antígenos 
de C. albicans77, sugerindo que a flora bacteriana comensal desempenha função na resposta humoral de proteção, também, contra 
candidíase. Determinados probióticos têm propriedades, portanto, de aumentar ou suprimir respostas antígeno-anticorpo quando 
administrados e com sítio de ação na superfície do trato GI109. 

Outros efeitos sobre a imunidade relacionam-se a resposta contra o B.anthracis e também pelo aumento de atividade de células 
tipo “natural killer”110,111. 

Em estudos realizados com indivíduos saudáveis que receberam L.acidophilus NCFM® ou maltodextrina como placebo em semana 
anterior à vacinação oral com toxina colérica demonstrou-se tendência ao aumento de IgA naqueles que receberam o probiótico 
(p=0,09) (Figura 7), caracterizando a capacidade de melhora no sistema de defesa do organismo pela ativação de resposta imune e 
proteção contra infecções112. (Figura 7)

Figura 7 - Níveis de IgA em humanos vacinados após suplementação com L. acidophilus NCFM® comparado com placebo
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Resistência aos Antimicrobianos 

A resistência aos antimicrobianos é propriedade dos microrganismos geralmente originada pela ausência de marcador antibiótico 
específico ou como consequência de seleção natural. Sua definição faz-se pela habilidade de bactérias que são capazes de sobreviver, 
ou mesmo crescer, na presença de substâncias que inibiriam ou eliminariam outra bactéria, por capacidades intrínseca, inerente ou 
adquirida, tratando-se de condição preocupante em épocas atuais.

Análise do genoma do L.acidophilus NCFM®confirma a inexistência de elementos genéticos 
transferíveis relacionados à resistência aos antibióticos50.

Outras Propriedades dos Probióticos Relacionadas à Saúde 

Sabe-se que nos seres humanos o acúmulo de ácido oxálico pode predispor a diversas condições patológicas, como hiperoxalúria, 
litíase renal, cardiomiopatias e arritmias cardíacas. Por outro lado, demonstra-se que o L.acidophilus NCFM® possui plena atividade 
de degradação do oxalato sugerindo-se, assim, seu benefício a esses pacientes113,114. 

Utilização e Estabilidade 

Consenso geral propõe que os probióticos devam ser consumidos em número suficiente para oferecer benefício à saúde. É, também, 
reconhecido que cepas distintas e diferentes efeitos necessitam de diferentes dosagens. 

Dessa forma, a suplementação com L.acidophilus NCFM® mostra-se atrativa e promissora por razões que incluem: 

•	 comprovadas à saúde;

•	 disponibilidade do produto de alta contagem e congelado seco;

•	 sistema patenteado de estabilização que demonstra enorme benefício em produtos não líquidos 115; 

•	 excelente estabilidade em produtos como leite, iogurte, formulações como pós, cápsulas e comprimidos116-123. 

O L.acidophilus NCFM® caracteriza-se por sua segurança e não interferência nas propriedades de outros produtos, demonstradas 
por crescente número de estudos, utilização por mais de 3 décadas nos Estados Unidos e há mais de 15 anos na Europa e outros 
países. 

MONOGRAFIA_20BI.indd   19 27/03/15   09:41



2020

Lactobacillus paracasei LPC-37

Lactobacillus paracasei Lpc-37 é uma cepa isolada de derivados do leite considerado adequado e seguro para consumo humano124,125. 
Seu consumo foi considerado seguro por observação de sua comercialização por mais de 15 anos, não se evidenciando resistência 
antimicrobiana adquirida em estudo patrocinado pela União Europeia (PROSAFE). 

Sua resistência ao pH ácido é grande e à bile, encontrada no duodeno, considerada moderada (Tabela 4). 

Tabela 4 - Características do L. paracasei LPC-37

Tolerância ácida 
++++

80-90% de sobrevivência no ácido hidroclorídrico e 
pepsina (1%) em pH3 por 1h a 37o C

Tolerância aos sais biliares 
+

< 60% sobrevivência em meio contendo 0,3% sais 
biliares

Resistência à pepsina
+

< 60% sobrevivência em meio contendo 0,3% pepsina 
em pH2 por 1 hora

Resistência à pancreatina
++++

> 60% sobrevivência em meio contendo 0,9% 
pancreatina em pH 8 por 2hs

++++ excelente          +++ muito boa         ++ boa         +regular

Lpc-37 demonstra excelente capacidade de aderência a linhagens de células epiteliais humanas (CaCo-2) em estudos in vitro e 
também capacidade de inibição de agentes patogênicos como Salmonella typhimusium, Staphilococcus aureus, Escherichia coli e 
Listeria monocitogenes, provavelmente por sua capacidade de produção de ácidos, peróxido de hidrogênio, bacteriocinas e outras 
substâncias com capacidade de ação antibiótica. 

Estudo realizado em humanos com formulação de 5 cepas, incluindo o L. paracasei Lpc-37, para investigar a capacidade desta para 
estabilização da microbiota intestinal, durante e após antibioticoterapia, verificou-se que a utilização da associação de cepas reduzia 
o efeito de modificação da população microbiana pelos antibióticos, além de favorecer a manutenção de níveis significativamente 
maiores de bifidobactérias, comparado ao grupo placebo, duas semanas após o término da terapêutica com antibióticos126. 

Figura 8 – A combinação dos probióticos L.paracasei Lpc-37 protege a microbiota fecal do desequilíbrio causado pelos 
antibióticos, como indicado pela grande diferença da microbiota do grupo placebo comparado à composição da microbiota basal.
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Figura 9 – A associação de probióticos contendo L.paracasei Lpc-37 proporciona a manutenção dos níveis de bifidobactérias nas 
fezes de indivíduos que utilizaram antiibióticos (*p=0,030)

Aspectos relacionados à sua participação na modulação do sistema imunológico, pôde ser avaliado por estudos in vitro, in vivo e 
em seres humanos. Lactobacillus paracasei Lpc-37 demonstrou capacidade de indução de IL-10, TNF-a e IFN-g e maior excreção de 
IL-12, denominada resposta tipo Th1, importante reação de resposta antitumoral, antiviral e antialérgica. 

Estudos em humanos que receberam modelo de vacinação oral do cólera foi possível contatar que a suplementação com Lpc-37 
resultou em indução relativamente maiores de IgG do que no grupo controle indicativa da capacidade de estimulação de imunidade 
específica pelo probiótico127. 

Figura 10 – Alteração relativa das titulações IgG e IgM em humanos com vacinação oral após suplementação 
com L.paracasei Lpc-37 

Benefícios à saúde com a subespécie Lpc-37 relacionaram-se ao mais rápido restabelecimento da microbiota intestinal após 
utilização de antibióticos e também nas respostas imunológicas específicas quando combinado a outras cepas.
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Bifidobacterium lactis BI-04 e Bi-07 

As bifidobactérias foram inicialmente descritivas nas fezes de crianças sob aleitamento materno, por Meile e col128 em 1899, e 
recentemente reclassificada como Bifidobacterium animalis sub espécie lactis129. 

Bifidobactérium lactis Bl-04 e Bi-07 são geneticamente caracterizadas por métodos de genotipagem por sequenciamento do gene 
RNA e reação de cadeia de polimerase (PCR) para primeiras espécies específicas130. Ambas são de origem humana, com grande 
crescimento no leite. 

Diversos estudos demonstram segurança e benefícios na utilização dessas cepas131-135 tendo a Autoridade Europeia para Segurança 
de Alimentos determinado que as bifidobactérias fossem incluídas na listagem de produtos com Qualificação de Segurança 
Presumida136 pela inexistência de atividades toxigênicas ou metabólicas da Bifidobacterium lactis. 

Estudos in vitro demonstram que as cepas Bl-04 e Bi-07 são extremamente resistentes ao pH ácido e capazes de sobreviver à bile 
no duodeno. 

Bifidobacterium bifidum Bb-02

A cepa Bifidobacterium bifidum Bb-02, ocorre naturalmente no trato digestivo humano e, tem tido suas propriedades probióticas 
comprovadas. Assim, entre outras coisas, tem sido utilizada para obter o equilíbrio natural da flora intestinal ou - por exemplo, após 
tratamentos com antibióticos.

Esta cepa é encontrada naturalmente no tubo digestivo humano, com propriedades probióticas comprovadas, principalmente 
na manutenção da flora intestinal sob situações de possíveis disbioses como ocorre nas infecções intestinais. Embora variando 
individualmente, a microbiota colônica humana pode modificar-se também por fatores ambientais, dietéticos ou microbiológicos. 
Alterações da própria funcionalidade intestinal podem ocorrer com o progredir da idade, aumentando o risco das infecções 
gastrointestinais por substituições das populações bacterianas colônicas, particularmente pela redução das bifidobactérias e 
aumento do gênero Clostridium e enterobactérias137-140.

Os principais benefícios demonstrados com a B. Bifidum Bb-02 associada a outros probióticos, e até mesmo prebióticos, relacionam-
se à prevenção de situações comuns, como diarreias do viajante e também em quadros de gastroenterites agudas, abreviando 
seu período de duração. Sua associação, portanto, proporciona sinergismo de ação entre diferentes cepas probióticas, aumentando 
o benefício ao paciente pelo reestabelecimento do equilíbrio natural da flora intestinal137-140.

Aderência à Mucosa Intestinal 

Embora não seja um pré-requisito para um probiótico, a propriedade de aderência à mucosa é importante por prolongar o tempo de 
permanência do microrganismo junto à mucosa intestinal e, assim, interagindo com o sistema imune intestinal adequar a resposta 
imune para proteção contra entéricos. Essa aderência, in vitro, tem sido determinada por linhagens celulares Caco-2 e HT-29, 
consideradas e demonstradas como potencial de adesão do Bl-04 e do Bi-07141-143.  

Os efeitos protetores probióticos contra patógenos gastrointestinais são de grande importância e referem-se à produção de 
compostos inibitórios para esses agentes, competição por locais de aderência ou por ofertas nutricionais, inibição da produção ou da 
ação de toxinas, habilidade de convívio com patógenos e estimulação do sistema imune, demonstrando-se tais propriedades dessas 
duas cepas de bifidobactérias por estudos in vitro141,142.  
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Além de ação protetora a microbiota desempenha função corroborante positiva na vacinação oral, na redução de risco ou na duração 
de quadros infecciosos e, também, na melhora de sintomas alérgicos. Estudos realizados in vitro para definir o efeito dos probióticos 
sobre a produção de citocinas demonstram capacidade dessas bifidobactérias em induzir secreção de interleucinas -10 e 12, com 
propriedades anti-inflamatórias143,144. Em voluntários saudáveis que receberam vacinação oral com vacina colérica, a suplementação 
com B.lactis Bl-04 proporcionou indução de IgG mais rapidamente que placebo, indicando propriedade específica de estimulação 
da imunidade. 

É crescente a atenção com estabilização da microbiota intestinal em períodos anterior e posterior à antibioticoterapia, sendo que 
estudos realizados com B. lactis Bi-07 demonstraram propriedade de redução das alterações ocasionadas, nestas, por antibióticos 
assim como na preservação do número de bifidobactérias no período de 2 semanas após a utilização de antibióticos144.  

Estudo duplo cego, randomizado, placebo controlado com 243 crianças, com idade entre 12 e 36 meses, empregando formulações 
com cepas distintas incluindo Bifidobacterium lactis Bi-07. Lactobacilus acidophilus NCFM® e Lactobacilus reuteri, demonstrou 
redução estatisticamente significante na incidência e na frequência de episódios de diarreia no grupo que recebeu probiótico 
comparado ao grupo placebo141. 

A utilização B. lactis Bi-07 como suplemento nutricional simbiótico, junto ao L. acidophilus NCFM® e a frutoligossacarídeos, para 
crianças com idade entre 1 e 10 anos permitiu demonstração, em dois estudos, de benefício e segurança para crianças sob tratamento 
com antibióticos142 e, também, utilidade para avaliação da duração da doença e aspectos antropométricos, crescimento em relação 
à altura, peso e índice peso/altura, este incluindo crianças no Brasil143. 

Sempre consideradas de importância, os aspectos de segurança encontram-se bem estabelecidos para probióticos e para simbióticos 
contendo B.lactis Bl-04 e Bi-07 para adultos e crianças, mesmo como complementação nutricional para estas últimas144.  

Resumos dos benefícios 

Grande Número de estudos in vitro e in vivo confirmam benefícios à saúde oferecidos pelas propriedades probióticas dos B. Lactis 
Bl-04 e Bi-07
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Conclusão

Vários estudos confirmam os principais benefícios como:

* Melhora da função gastrointestinal e do bem estar 

•	 melhora do nível de bactérias benéficas à saúde
•	 facilita digestão e bem estar
•	 redução do desconforto gastrointestinal
•	 manutenção da microflora saudável
•	 efeito benéfico à flora intestinal
•	 redução de sintomas relacionados à intolerância à lactose
•	 sobrevivência adequada no intestino
•	 alta tolerabilidade gastrointestinal
•	 potente adesão às membranas das células intestinais 
•	 proteção contra patógenos intestinais

* Modulação da função imunológica 

•	 melhora da resposta imune específica 
•	 influência na regulação imunológica por indução de interleucina-12 e indução do fator de necrose tumoral in vitro
•	 potencial de redução dos sintomas de infecções respiratórias 
•	 segurança de utilização

Probióticos constituídos por diferentes cepas têm o propósito de adicionar efeitos sinergéticos de cepas isoladas quando de suas 
associações, pela simbiose, caracterizada pela propriedade de aumento de crescimento ou metabolismo das cepas. Esta diversidade 
de cepas, quando associadas, demonstram maior capacidade de oferta de produtos benéficos ao organismo, como já mencionado, 
produção de bacteriocinas, inibição de proliferação de agentes patogênicos, inibidores de adesividade tecidual, produção de muco 
e de IgA, entre outros. 

A combinação de diferentes espécies, quando adequadamente realizada, oferece benefícios de sinergismo capazes de proporcionar 
maior atividade dos probióticos e à simbiose entre cepas distintas sugerindo-se que estas apresentam vantagens sobre às constituídas 
por cepas isoladas.
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