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Área Temática: NUTRIÇÃO CLÍNICA

RESUMO                                                                                                                                    

Introdução: a intolerância à lactose é uma condição clínica que é caracterizada pela deficiência de lactase e as pessoas que sofrem dessa condição apresentam sintomas digestivos indesejáveis. Objetivo: o estudo busca analisar e investigar os estudos de intervenções com probióticos e/ou prebióticos na melhora ou não dos sintomas de intolerância à lactose. Métodos: trata-se de uma revisão de literatura integrativa. Os artigos foram selecionados por meio de busca na base de dados Pubmed. Foram usados os seguintes descritores em inglês “probiotics”, “prebiotics” e “lactose intolerance”. Resultados: foram encontrados quatro ensaios clínicos, com três deles avaliando a administração de probióticos e apenas um deles avaliando o uso de prebióticos. Conclusão/Considerações finais: Todos os estudos demonstraram melhoras nos sintomas de intolerância à lactose, mas são necessários a replicação das metodologias utilizadas em cada estudo, com um maior número de indivíduos estudados e com mais tempo de intervenção, a fim de confirmar os resultados.
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INTRODUÇÃO                                                                                                                          

A intolerância à lactose é uma condição clínica caracterizada pela deficiência da enzima β-galactosidase (lactase), presente na borda em escova do intestino delgado e responsável pela quebra do dissacarídeo lactose em glicose e galactose (COSTANZO; CANANI, 2018, MALIK; PANUGANTI, 2021). Pessoas com intolerância à lactose manifestam sintomas digestivos – como diarreia, inchaço, dores abdominais, vômitos e flatulências - após o consumo de alimentos que contém lactose, principalmente leites e produtos lácteos (MALIK; PANUGANTI, 2021).
A deficiência da lactase pode se dar pelo declínio na atividade enzimática à medida que a idade vai aumentando (deficiência primária de lactase), por lesões na mucosa intestinal decorrente de algumas doenças (deficiência secundária de lactase) e por uma herança autossômica recessiva que causa redução ou ausência da atividade da enzima desde o nascimento (deficiência congênita de lactose) (COSTANZO; CANANI, 2018, MALIK; PANUGANTI, 2021).
A intolerância à lactose é rara em crianças menores de 5 anos, visto que a deficiência congênita de lactose também é rara, sendo mais prevalente em adolescentes e adultos (COSTANZO; CANANI, 2018, MALIK; PANUGANTI, 2021).  Cerca de 68% da população mundial sofre com a má absorção da lactose (STORHAUG; FOSSE; FADNES, 2017). 
O tratamento mais comum é a redução de laticínios na dieta. Os laticínios são fontes de nutrientes essenciais ao organismo, como o cálcio, e são importantes para a prevenção de várias doenças (SZILAGYI; ISHAYEK, 2018, MALIK; PANUGANTI, 2021). Portanto, são necessários métodos de intervenção alternativos para a intolerância à lactose, impactando e melhorando a qualidade de vida das pessoas que sofrem desta condição.
Esta pesquisa tem como objetivo analisar e investigar os estudos de intervenções com probióticos e/ou prebióticos na melhora ou não dos sintomas de intolerância à lactose.
METODOLOGIA                                                                                                                      

Trata-se de uma revisão de literatura integrativa baseada na análise de artigos referentes ao tratamento com probióticos e/ou prebióticos dos sintomas de pacientes com intolerância à lactose. Os artigos foram selecionados por meio de busca na base de dados Pubmed. Após consulta ao Descritores em Ciências da Saúde (DeCS), foram usados os seguintes descritores em inglês “probiotics”, “prebiotics” e “lactose intolerance”. 
Os critérios de inclusão foram: ensaios clínicos publicados nos últimos 10 anos, disponíveis em português, inglês ou espanhol. Os critérios de exclusão foram: estudos em animais, estudos in vitro e ensaios clínicos em indivíduos menores de 18 anos.
RESULTADOS E DISCUSSÃO                                                                                               

Foram encontrados quatro ensaios clínicos em adultos. Apenas um deles utilizou prebiótico como meio de intervenção. Os outros três estudos que utilizaram probióticos diferiram entre si nas escolhas das cepas de bactérias. 
Savaiano et al. (2013) realizaram um estudo randomizado duplo-cego com a administração de um produto prebiótico contendo mais de 95% de galacto-oligossacarídeos (GOS) em indivíduos intolerantes à lactose. Foram 35 dias de tratamento, com mais 30 dias de acompanhamento com reintrodução de alimentos lácteos na dieta.  A dose inicial do produto administrado foi de 1,5g, aumentando gradualmente a cada 5 dias, até atingir a dosagem final de 15g (7,5g duas vezes ao dia). Completaram o estudo 42 indivíduos no grupo de tratamento com prebiótico e outros 20 no grupo placebo até o dia 36, com a perca de 1 participante entre o dia 36 e o dia 66. 
Nesse estudo, 78% dos indivíduos do grupo prebiótico relataram uma redução de mais de 50% na dor abdominal no dia 36 (imediatamente após a intervenção), em comparação com 28% do grupo placebo. Metade dos pacientes (50%) do grupo prebiótico também relataram não sentir dor abdominal nos dias 36 e 66 (30 dias após a intervenção) do estudo. Além disso, 30% do grupo prebiótico relataram tolerância à lactose no final do estudo, em comparação com apenas 6% do grupo placebo (SAVAIANO et al., 2013).
Em um ensaio clínico cruzado randomizado, duplo-cego, Pakdaman et al. (2016) avaliaram o efeito da cepa DDS-1 de Lactobacillus acidophilus em pacientes com intolerância à lactose, com dez bilhões de unidade formadora de colônias (UFC) por dose, 1 vez ao dia, por 4 semanas. Completaram ambos os braços cruzados do ensaio 22 indivíduos. O tamanho total da amostra do grupo de intervenção com probiótico foi 22 indivíduos para todas as medidas e 23 indivíduos apenas para a medida de flatulência. O tamanho total da amostra do grupo placebo foi 24.
Houveram diminuições significativas no grupo de intervenção em relação ao placebo nas pontuações dos sintomas abdominais para diarreia, cólicas abdominais e pontuação geral dos sintomas, avaliados por um desafio agudo de lactose (PAKDAMAN et al., 2016). 
Um estudo cruzado duplo-cego randomizado realizado por Vitellio et al. (2019) investigou os efeitos de Bifidobacterium longum BB536 (na dose de quatro bilhões de UFC) e Lactobacillus rhamnosus HN001 (um bilhão de UFC) com vitamina B6 (1,4g) em pacientes com doenças gastrointestinais funcionais e com intolerância à lactose. Participaram do estudo completo 23 pacientes. O estudo se caracterizou em três períodos: 30 dias de tratamento (produto probiótico ou placebo) seguido de 15 dias de eliminação e mais 30 dias de tratamento após o cruzamento das intervenções.
O tratamento com o produto probiótico causou diminuição significativa do inchaço. Não houve melhoras na permeabilidade intestinal e na dor abdominal. Cerca de 87,5% dos indivíduos que sofriam de constipação melhoraram com o tratamento probiótico, assim como 37,5% dos indivíduos que sofriam com diarreia. O produto probiótico também melhorou a composição da microbiota intestinal (VITELLIO et al., 2019). 
Masoumi et al. (2021) avaliaram o efeito terapêutico de um iogurte probiótico fortificado com Lactobacillus acidophilus e Bifidobacterium sp em indivíduos intolerantes à lactose, através de um ensaio clínico duplo-cego randomizado. Foram incluídos 28 participantes no grupo controle (com administração de um iogurte não probiótico de 100 ml) e outros 27 participaram do grupo experimental (com administração do iogurte fortificado com probióticos de 100 ml). Os iogurtes foram administrados 3 vezes por dia, em cada grupo, por uma semana. 
Houve uma diferença significativa do grupo experimental em relação ao placebo no para inchaço e flatulência após 1, 2 e 3 semanas depois da intervenção (MASOUMI et al., 2021). 
Os probióticos são definidos como “microrganismos vivos, que quando administrados em quantidades adequadas, conferem um benefício à saúde do hospedeiro” (HILL et al., 2014, p. 507, grifo do autor). Os gêneros lactobacillus e bifidobacterium foram os únicos gêneros de bactéria utilizados nos estudos aqui revisados, diferindo entre si em quantidade de cepas e/ou tipos de espécies das bactérias probióticas. 
As bactérias dos gêneros lactobacillus e bifidobacterium expressam atividade B-galactosidase, ou seja, são capazes de digerir a lactose (FORSGÅRD, 2019), podendo ser um dos mecanismos responsáveis pela melhora dos sintomas de intolerância à lactose nos indivíduos participantes dos ensaios clínicos presentes nesta revisão, suprimindo a deficiência de lactase nessas pessoas. 
Prebióticos são substratos não acessíveis capazes de nutrir microrganismos benéficos residentes no hospedeiro, sendo o GOS um dos prebióticos mais estudados (GIBSON et al., 2017). 
Peril et al. (2017) investigaram alterações no microbioma fecal em amostras de fezes coletadas dos indivíduos participantes daquele ensaio clínico de Savaiano et al. (2013), onde verificaram um aumento na abundância relativa de bactérias que metabolizam a lactose nos pacientes que consumiram o produto prebiótico contendo GOS, correlacionando essa mudança na melhora dos sintomas de intolerância à lactose. 
CONSIDERAÇÕES FINAIS/CONCLUSÃO                                                                         

A revisão integrativa realizada, obedeceu aos critérios de inclusão e exclusão delineadas. Devido ao pequeno número de estudos analisados aqui e suas metodologias heterogêneas, não se pode concluir que os probióticos e/ou prebióticos são intervenções eficazes na melhora dos sintomas de intolerância à lactose em adultos. 
Os ensaios clínicos com probióticos demonstraram melhoras em alguns dos sintomas de intolerância à lactose. São necessários mais estudos replicando a mesma cepa ou mistura de cepas já estudadas, além de intervenções em longo prazo, a fim de confirmar os resultados e avaliar sua reprodutibilidade.
O único ensaio clínico com prebióticos analisado nesta revisão também demonstrou pontos positivos na melhora dos sintomas de intolerância à lactose, necessitando, portanto, de uma replicabilidade de ensaios clínicos utilizando o mesmo produto probiótico a fim de confirmar os efeitos.
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