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RESUMO

Tem crescido o ntimero de evidéncias dando suporte a existéncia de uma correlacio “eixo in-
testino-pele”. HA indicios também de que a modula¢io da microbiota intestinal pode ter um
papel importante nas doencas dermatoldgicas. Estudos tém mostrado que o uso de probidticos
pode ter efeitos benéficos no tratamento de doencas de pele com origens inflamatdrias, como
dermatite atopica, acne, entre outras. Todavia, nio ha uma padronizacio sobre em que doses ou
quais espécies devem ser utilizadas para os tratamentos. Este artigo tem o objetivo de elaborar um
panorama a respeito do uso de probidticos como tratamento de doencas dermatologicas, com
foco em mecanismos de agio e resultados clinicos relatados na literatura.

Palavras-chave: Dermatopatias; Pele; Probioticos

ABSTRACT

The number of evidence supporting the existence of a “gut-skin axis” correlation has grown. There is also
a suggestion that the intestinal microbiota modulation may play an essential role in dermatological dis-
eases. Studies have shown that probiotics' oral use can have beneficial effects in treating skin diseases with
inflammatory origins such as atopic dermatitis, acne, and others. However, there is no standardization as
to what doses or species should be used for the treatments. We provide an overview of the use of probiotics
as a treatment for dermatological diseases, focusing on mechanisms of action and clinical results reported
in the literature.
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INTRODUCAO

A importancia do microbioma humano para a satide vem
sendo muito pesquisada na Gltima década. Estudos mostraram
que a microbiota e o hospedeiro compartilham uma dependén-
cia positiva, e a interrup¢do no equilibrio entre eles pode causar
consequéncias importantes." Em 2001, a Organizacio Mundial
da Satde definiu os probidticos como sendo microrganismos
vivos que, quando consumidos em quantidades adequadas, con-
ferem algum beneficio para humanos e animais.”

O microbioma intestinal influencia fortemente o sistema
imune do hospedeiro ao promover prote¢io contra patégenos
externos e ao iniciar respostas imunoprotetoras.” Devido a isso,
alteracdes no microbioma intestinal podem acarretar o desen-
volvimento de doengas inflamatérias ou autoimunes em 4rgaos
distantes do intestino, como a pele.” A disbiose intestinal é carac-
terizada por uma mudanca consideravel na relacio entre os filos
de microrganismos que habitam o intestino ou pela expansio
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de novos grupos bacterianos, o que gera um desequilibrio no
microbioma e possiveis efeitos clinicos no organismo humano.*
Em doengas dermatologicas inflamatérias comuns, como der-
matite atopica (DA), acne vulgar, psoriase, rosicea e, até mesmo,
o melasma, tem aumentado o nimero de evidéncias que apon-
tam para uma correlacio da doen¢a com a disbiose intestinal
(Tabela 1). Somando-se a isso hd a evidéncia de que algumas
células secretoras de peptideos com funcio regulatoria presentes
na pele, no cérebro e no intestino teriam uma mesma origem
embrionaria, no ectoderme.’® Esse tipo de informagio corrobora
e sustenta a existéncia do conceito “eixo intestino-pele”® e “eixo
intestino-cérebro-pele”, também levando em conta que o estado
emocional pode influenciar o estado inflamatério do individuo.”
Além disso, hipdteses e pesquisas recentes tém sugerido que o
principal mecanismo pelo qual a microbiota da pele e a do in-
testino podem afetar uma a outra ¢ através da modula¢io do
sistema enddcrino e imune.’

TABELA 1: ESTUDOS CLINICOS UTILIZANDO PROBIOTICOS

Doenca

Titul
tlo dermatoldgica

Tratamento Resultado

A randomized trial of Lactobacillus plantarum
CJLP133 for the treatment of atopic dermatitis

Dermatite atopica
19

Duas doses diarias de L. plantarum
5x109UFC por 12 semanas

Redugio do indice SCORAD sig-

nificativamente maior que o grupo

placebo com redugio da contagem

de eosinofilos e niveis de IFN-gama
e IL-4 ao final do tratamento.

Lactobacillus16 plantarum 1S-10506 supplementa-
tion reduced SCORAD in children with atopic

16

Dermatite atopica

dermatitis

SCORAD e niveis de IL-4, INF

— gama e IL-17 foram significativa-
mente menores ao final do estudo
no grupo tratado em comparagio
ao placebo. Niveis de IgE nio
foram alterados significativamente.

Duas doses diarias de L. plantarum
10x109UFC por 12 semanas

Effects of probiotics on atopic dermatitis: a ran-
117

Dermatite atopica
domized controlled tria

Duas doses diarias de L. fermentum
VRI-033 PCC 1x109UFC por oito

semanas

Reducio significativa do indice
SCORAD no grupo tratado em
comparagio ao placebo.

Children with atopic dermatitis show clinical Dermatite atopica

improvement after Lactobacillus exposure'

Uma dose diaria de L. paracasei
2x109UFC, L. fermentum 2x109UFC
ou mistura de L. paracasei e L. fermen-
tum 4x109UFC por trés meses

Os grupos tratados apresentaram
reducio significativa do indice
SCORAD e melhora dos indices
de qualidade de vida em relagio
ao placebo. Nio houve diferenca
significativa entre os grupos na
redugio dos niveis de IgE.

Supplementation with Lactobacillus rhamnosus SP1  Acne Dose diaria de L. rhamnosus SP1 Melhora significativa do aspecto
normalises skin expression of genes implicated in 3,0x109UFC por 12 semanas da acne na pele. Normalizacio da
insulin signalling and improves adult acne® expressio de genes relacionados
a sinalizacio de insulina, sem este
efeito no grupo placebo.
Bifidobacterium infantis 35624 modulates host Psoriase Dose diaria de B. infantis 35624 Diminui¢io significativa dos niveis
inflammatory processes beyond the gut® 10X109UFC por oito semanas plasmaticos de TNF-a e proteina
C reativa, quando comparados ao
placebo.
Clinical Evidence of Effects of Lactobacillus plan- ~ Rejuvenescimento Dose diaria 10X109UFC/dia de Reducio na perda de agua tran-

tarum HY7714 on Skin Aging: A Randomized,
Double Blind, Placebo-Controlled Study>

Lactobacillus plantarum HY 7714 por
trés meses

sepidermal, na profundidade das
rugas e aumento do brilho da pele
apds o tratamento. Aumento
significativo de 21,73% da elastici-
dade da pele do grupo tratado em
relagio ao placebo.
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O uso de probidticos para manipular a flora intestinal e,
assim, obter resultados positivos em 6rgios distantes do intestino,
como a pele, é uma pratica antiga. Todavia, ndo ha uma padro-
nizacio a respeito de quais doses ou quais espécies devem ser
utilizadas para os tratamentos. Com este trabalho desejamos dar
um panorama a respeito do uso de probidticos como tratamento
de doencas dermatoldgicas, com foco em mecanismos de acdo e
resultados clinicos relatados na literatura.

METODOS

Em abril de 2020, foi realizada pesquisa na base de da-
dos PubMed por publica¢des cobrindo o assunto probidticos no
tratamento da dermatite atopica, acne, psoriase, rosacea, envelhe-
cimento e melasma. Trabalhos explanando mecanismo de a¢io e
ensaios clinicos foram priorizados sendo incluidos trabalhos ori-
ginais e revisdes ou metanalises a respeito dos temas abordados.

Dermatite atopica

A DA ¢ caracterizada pela coloniza¢io excessiva de bac-
térias patogénicas na pele devido a disfun¢io da barreira epi-
dérmica e a desregulacio imunoldgica que acomete os pacien-
tes.*” Além da alta colonizagio por bactérias como Staphylococcus
aureus, que estd diretamente relacionada com a severidade da
doenga®
principalmente durante episodios de piora da doenga. Na mes-

, nota-se uma reducio na diversidade do microbioma,*?

ma dire¢io, tratamentos efetivos foram associados com a reco-
loniza¢io da microbiota e maior diversidade de bactérias.® Além
dos distarbios ja conhecidos caracteristicos da dermatite atopica,
como muta¢des em genes de filagrina e desregulacio da res-
posta Th-2, evidéncias também tém sugerido uma conexio da
doenga com disbiose da microbiota, sem um patégeno invasor
especifico.’

A modulagio da microbiota intestinal tem surgido como
alternativa no tratamento da dermatite atopica, uma vez que ela
esta relacionada ao desfecho clinico da doenga. Estudo mostrou
que criangas com eczema associado a IgE possuem menor pro-
porcio de espécies de bifidobactéria e menor diversidade da mi-
croflora durante a infincia."" Outro estudo revelou que a coloni-
zagio precoce do intestino por Escherichia coli, durante o segundo
més de vida, poderia trazer beneficios a satde a longo prazo, uma
vez que foi notada menor incidéncia de dermatite atopica nos
pacientes colonizados ao atingirem os seis anos de vida.'

O tratamento de DA em criancas utilizando-se probio-
ticos tem sido estudado largamente nos Gltimos anos. Embora
os resultados encontrados possam ser divergentes, uma recen-
te metanalise mostrou que a modula¢io intestinal em criangas
¢ capaz de reduzir valores de Scoring Atopic Dermatitis (SCO-
RAD)."” Ainda assim, informacdes sobre qual a dose efetiva,
qual o melhor horirio para administragio e quais cepas sio
mais efetivas para o tratamento ainda permanecem nio escla-
recidas.

Em um trabalho de revisio da literatura, foram avalia-
das diferentes terapias integrativas ¢ complementares (TIC) no
tratamento da dermatite atdpica em criancas.”” Observou-se
que a suplementacio de probidticos permanece sendo a TIC
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mais bem validada por estudos para o tratamento da DA infantil.
A evidéncia mais robusta estd relacionada ao tratamento com
Lactobacillus plantarum e Lactobacillus fermentum em criangas de 12
meses de idade, ou mais velhas. Cada probiotico foi avaliado em
dois estudos clinicos randomizados diferentes, com duragio de
12 meses, que mostraram redu¢io no SCORAD quando admi-
nistrados aos pacientes isoladamente, sem outras cepas de pro-
bidticos.'*"” A melhora vista foi clinicamente significativa pois,
em média, uma melhora de 8,7 pontos na escala SCORAD re-
sultou em melhora de 1,0 ponto na escala de severidade global,
embora outro estudo do tratamento com L. plantarum nio tenha

mostrado efetividade®

. Porém, esse altimo durou apenas seis se-
manas enquanto os outros duraram 12 semanas, potencialmente

mostrando o efeito benéfico de tratamentos mais longos.

Acne

A acne é uma doenca dermatologica relacionada a uni-
dade pilossebicea que pode se manifestar de forma inflamat6-
ria, com papulas e pustulas, ou nio inflamatéria, com comeddes
abertos ou fechados. Ela ¢é caracterizada pela superprodugio de
sebo, hiperqueratiniza¢io do foliculo e aumento da secrecio de
citocinas pro-inflamatdrias.?!

Varios fatores podem estar relacionados ao desencadea-
mento da doenca. Dietas ocidentais ricas em carboidratos pos-
suem uma relacio bem estabelecida com a acne.®* As altas cargas
de glicose induzem a producio de insulina e de fator de cres-
cimento semelhante a insulina (IGF-1), os quais promovem a
proliferacio de sebdcitos e queratindcitos, além de induzir a pro-
dugio de lipideos nas glindulas sebiceas.” Além disso, o papel
da bactéria Cutibacterium acnes na patogénese da acne tem sido
muito estudado, embora nio tenha sido completamente elucida-
do. Assim como a flora intestinal é capaz de induzir IGF-1*, foi
demonstrado que C. acnes é capaz de estimular o sistema IGF-1/
receptores de IGF-1 na pele.” Sendo assim, pode-se sugerir que
um desequilibrio da flora intestinal possa levar a uma maior pro-
ducido de sebo e a uma maior colonizacio da pele por C. acnes
perturbando o estreito equilibrio entre os membros da flora da
pele e criando um ciclo sinérgico da doenga.

A suplementacio oral de probidticos pode ser um adju-
vante no tratamento da acne. Em estudo com humanos, foi visto
que o consumo de Lactobacillus rhamnosus SP1 3x10° UFC/dia
foi capaz de melhorar o aspecto da acne na pele de adultos. O
tratamento foi capaz de normalizar a expressio de genes relacio-
nados a sinaliza¢io de insulina, nio sendo vista esta mudanca no
grupo controle.” Também, em estudo clinico, foi avaliado o efei-
to sinérgico do consumo de probidticos e minociclina no trata-
mento da acne, em compara¢io com o probidtico e o antibidti-
co isolados. Todos os grupos apresentaram melhora clinica, mas
o grupo tratado com a associagio apresentou o menor nimero
de contagem total de lesdes, com diferenca significativa dos ou-
tros dois grupos. Além disso, dois pacientes do grupo tratado
com minociclina tiveram que deixar o estudo por apresentar
candidiase vaginal, sendo a suplementa¢ido com probidticos uma
op¢io de possivel prevencgio aos efeitos adversos secundarios ao
uso cronico de antibidticos.”
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O uso de lactobacilos de forma tépica também pode ser
benéfico para a redugio dos sintomas da acne. Estudos in vitro
demonstraram que algumas cepas de probidticos sio capazes de
inibir o C. acnes e outras espécies nio benéficas por meio da
secrecio de bacteriocinas.® Em estudos in vitro e in vivo com
Streptococcus thermophilus, foi visto que o probidtico é capaz
de aumentar a producio de lipideos benéficos do estrato cérneo
como as ceramidas, que s3o capazes de reter umidade da pele,?
e as fitoesfingosinas, que possuem atividade contra o C. acnes.™
Os probiodticos topicos também podem atuar por mecanismo
imunomodulador sobre os queratindcitos e as células epiteliais.
A cepa do Streptococcus salivarius K12 foi capaz de inibir a produ-
¢do de citocinas pro-inflamatdrias, como IL-8, nas células epite-
liais e queratindcitos, muito provavelmente pela inibi¢io da via
NK-kappa B.”!

Psoriase

A psoriase é uma doenca genética imunomediada que
se manifesta em pele, articulacdes ou unhas. Possui diferentes
formas de manifestacio clinica, podendo ser mais ou menos in-
tensa, mas com sintomas tipicos como escamag¢io e placas na
pele, inflamacio e rigidez do tecido.”? Embora sua patogénese
nio seja totalmente compreendida, as células Th17 e as citocinas
produzidas pelas mesmas, como IL-17, [L-22 ¢ IL-23, desempe-
nham papéis criticos na patogénese da psoriase. Acredita-se que
o microbioma intestinal esteja envolvido no desenvolvimento
da psoriase, assim como na ativa¢io das células Th17 pro-in-
flamatérias.” Foi demonstrado que pacientes com psoriase e
doenca inflamatéria intestinal (DII), duas condi¢des inflamatd-
rias, apresentam um padrio semelhante de disbiose, sugerindo a
presenca de um “eixo intestino-microbioma-pele” na psoriase e
na DII. Essa disbiose ¢ caracterizada pela menor presenca de bac-
térias simbiontes, incluindo Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp.,
Faecalibacterium prausnitzi*, e pela colonizacdo por certos pa-
tobiontes, como Escherichia coli, Salmonella sp., Helicobacter sp.,
Campylobacter sp., Mycobacterium sp. e Alcaligenes sp.”> Além disso,
a pele de pacientes com psoriase ¢ colonizada mais abundan-
temente por S. aureus do que a de pacientes sem a doenga.**’
Esses niveis reduzidos de bactérias benéficas podem levar a con-
sequéncias deletérias, incluindo alteracdes em proteinas inflama-
torias especificas e ma regulacio das respostas imunes intestinais
que podem afetar 6rgios distantes.

A suplementagio com probidticos pode ter um papel
significativo no tratamento da psoriase. Um estudo mostrou
que a administragio oral de Lactobacillus pentosus GMNL-
77 diminuiu significativamente lesdes eritematosas ¢ O espes-
samento epidérmico em camundongos com psoriase induzida
por imiquimode, quando comparados ao placebo. O tratamento
diminuiu significativamente os niveis de mRNA de citocinas
pro-inflamatoérias, incluindo fator de necrose tumoral alfa, inter-
leucina (IL) -6 e IL-23 / IL-17A. Além disso, verificou-se que
o tratamento com Lactobacillus pentosus GMNL-77 também
diminuiu o peso do bago do grupo tratado com imiquimode
e reduziu o ntimero de células T CD4p produtoras de IL-17 e
IL-22 no bago.*®
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Ainda, em um estudo controlado por placebo, a suple-
mentacio com Bifidobacterium infantis 35624, em pacientes com
psoriase, levou a uma diminui¢io significativa dos niveis plasma-
ticos de marcadores pro-inflamatérios como TNF-a e proteina
C reativa, quando comparados ao placebo.”” Em um estudo de
caso, observou-se que a suplementacdo com Lactobacillus spo-
rogenes trés vezes ao dia com biotina 10mg uma vez ao dia foi
capaz de melhorar um caso grave de psoriase pustular nio res-
ponsivo a esteroides, dapsona e metotrexato.*’

Rosacea

A possibilidade de que bactérias intestinais e seus produ-
tos possam contribuir para o desenvolvimento de lesdes cuta-
neas, como a rosacea, também tem sido estudada. Em estudo
clinico, foi verificado que pacientes com doengas inflamatérias
da pele apresentaram um microbioma intestinal em desequili-
brio. Os pacientes com rosicea apresentaram uma prevaléncia
significativamente maior de supercrescimento bacteriano do in-
testino delgado (SBID) do que pacientes sem a doenca. Além
disso, e mais importante, a erradicacio do SBID induz uma re-
gressio quase completa das lesdes cutineas nos pacientes com
rosicea.' Em estudo de caso, foi visto que o tratamento de um
paciente acometido por rosicea no couro cabeludo com doxi-
ciclina em baixa dose e Bifidobacterium breve BR03 juntamente
com Lactobacillus salivarius LSO1 foi capaz de promover melhora
nos sintomas cutineos e oculares.*> Embora mais pesquisas nes-
sa area sejam necessarias, os pacientes podem ser aconselhados
sobre medidas para manter um microbioma intestinal saudavel,
incluindo o consumo de uma dieta rica em fibras (prebidticos)
ou a modula¢io da microflora intestinal via probidticos orais.

Fotoenvelhecimento e melasma

A radiagio ultravioleta (RUV) é considerada o mais forte
indutor do envelhecimento extrinseco. Estudos tém mostrado
que a exposicio a RUV ¢ capaz de induzir mudancas significati-
vas no sistema imune humano, como a redu¢io em ntmero das
células de Langerhans, a mudanca em sua morfologia e sua capa-
cidade de apresentacio de antigenos.” Também, um aumento de
citocinas imunossupressoras como a IL-10 ja foi reportado.** O
uso de lactobacilos pode representar uma alternativa de prote¢io
para pele a RUV.

Em estudo com camundongos, foi demonstrado que a
suplementacdo com Lactobacillus johnsonii (Lal) foi capaz de
proteger a pele dos efeitos nocivos causados pela RUV, como
redugdo no nimero de células de Langerhans e maior nivel de
IL-10, pbs-exposi¢io a radia¢do.” Em estudo com humanos, foi
testada a administragdo oral de Lactobacillus johnsonii e 7,2mg
de carotenoides a mulheres saudaveis, por 10 semanas, pré-ex-
posi¢io a luz solar simulada ou natural. Comparada ao placebo,
a suplementacio dietética impediu a diminuicdo induzida por
RUYV na densidade de células de Langerhans e acelerou a recu-
peragio da homeostase do sistema imunologico apos a exposi-
¢io a RUV. A comparac¢io da dose minima de eritema (MED)
mostrou que, naqueles que receberam suplementacio, a MED
aumentou 20%.* Mesmo necessitando da comparacio entre o
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tratamento com carotenoide e com probidticos isolados, nota-se
o beneficio da associagio. Outro estudo também avaliou a asso-
clagio de carotenoides e probidticos. A eficicia no tratamento de
melasma de um suplemento contendo betacaroteno, licopeno e
Lactobacillus johnsonii foi testada em estudo com humanos. Foi
visto que o grupo tratado teve melhora significativa do melasma
quando avaliada a escala de Taylor e a escala de Melasma Area and
Severity Index (MASI)."

Em estudo com camundongos sem pelos, foi visto que
a administra¢io oral de Bifidobacterium breve impediu a perda
de dgua transepidermal induzida por RUV em compara¢io com
camundongos que receberam placebo. Além disso, a adminis-
tragio de B. breve suprimiu o aumento induzido por RUV nos
niveis de perdxido de hidrogénio, da oxida¢io de proteinas e da
atividade da xantina oxidase na pele dos animais.** Em outro
estudo com camundongos, foi visto que a administracio oral de
Lactobacillus acidophilus foi capaz de reduzir a formagio de ru-
gas finas induzida por exposi¢io a radiagio UVB. Esta prote¢io
foi atribuida a reduc¢do na expressio de metaloproteinases como
MMP-1 e MMP-9.%

Rejuvenescimento

O uso de probidticos também pode ser benéfico em
outros aspectos relacionados ao envelhecimento da pele. Tanto
fatores intrinsecos, como genética, estado hormonal e reacoes
metabdlicas oxidativas, quanto fatores extrinsecos, como expo-
sicdo a radiagdo solar, tabaco e estresse psicologico, podem ser
influenciados pelo uso de probidticos.

A pele saudavel e normal exibe um pH levemente acido
na faixa de 4,2 a 5,6, que ajuda na preven¢io da coloniza¢io
bacteriana patogénica, na regulacio da atividade enzimaitica e na

% No entanto,

manutencio de um ambiente rico em umidade.
ap6s os 70 anos de idade, o pH da pele aumenta significativa-
mente, estimulando a atividade das proteases.” Como o metabo-
lismo probidtico frequentemente produz moléculas acidas, dimi-
nuindo o pH do ambiente,” possivelmente o uso de probidticos
poderia restaurar o pH normal da pele e, consequentemente,
fazer retornar os niveis de atividade das proteases para mais pro-

ximos aos observados na pele jovem e saudavel.
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Em estudo clinico, controlado por placebo, com pacien-
tes entre 41 e 59 anos, que apresentavam pele seca e rugas, foi
visto que a administragio de 1X10'""UFC/dia de Lactobacillus
plantarum HY7714 foi capaz de suprimir de forma significa-
tiva a perda de agua transepidermal, reduzir a profundidade das
rugas e aumentar o brilho da pele ap6s trés meses de tratamento
em relacio ao dia zero. Ainda, ao final do estudo, a elasticidade
da pele do grupo tratado com probidticos apresentou aumen-
to de 21,73%, com diferenca significativa em relacio ao grupo
placebo.” Estes dados sugerem que o uso de probidticos pode
funcionar como um nutricosmético (Tabela 1).

CONCLUSAO

Fica claro que o equilibrio, ou desequilibrio, do micro-
bioma humano ¢ capaz de produzir efeitos em diferentes Or-
gios do corpo, como a pele e o intestino. Diferentes doengas
dermatolégicas, geralmente com fatores inflamatdrios envol-
vidos, acabam respondendo ao desequilibrio ou modula¢io da
microbiota intestinal de forma muito importante. Isto ocorre
principalmente devido a supressio ou ativagio do sistema imu-
noldgico, causadas pela modulagio da producio de citocinas e
ativagio das células de defesa do corpo, o que acaba interferindo
na fisiopatologia da doenga.

A suplementa¢io com probioticos para fins de tratamento
de doencas dermatologicas vem sendo estudada ha muitos anos.
Embora seja visto principalmente como terapia complementar
na pratica clinica, o uso de probidticos é capaz de apresentar re-
sultado positivo de forma isolada e, quando combinado a terapia
convencional, consegue melhorar ainda mais o resultado clinico
do tratamento. Além disso, seu uso consegue reduzir os efeitos
adversos de terapias mais agressivas, como o uso de antibioticos
sistémicos. Resultados concretos, com beneficios claros, tém sur-
gido cada vez mais com o crescente nimero de estudos sobre
este assunto. Todavia, ainda existem lacunas de conhecimento e
informacdes nio bem elucidadas que precisam ser mais bem en-
tendidas, como quais as melhores cepas a serem utilizadas, quais
as doses efetivas ou qual o melhor esquema posoléogico. e

3. Kosiewicz MM, Zirnheld AL, Alard P. Gut microbiota, immunity, and di-
sease: a complex relationship. Front Microbiol. 2011;2:180

4.  Weiss GA, Hennet T. Mechanisms and consequences of intestinal dys-
biosis. Cell Mol Life Sci. 2017;74(16):2959-77.

5. Teitelman G, Joh TH, Reis DJ. Linkage of the brain-skin-gut axis: islet cells
originate from dopaminergic precursors. Peptides. 1981;(2 Suppl 2):157-68.

6.  O'Neill CA, Monteleone G, McLaughlin JT, Paus R. The gut-skin axis in
health and disease: a paradigm with therapeutic implications. Bioes-
says. 2016;38(11):1167-76



Uso dos probidticos em Dermatologia - Revisdo

20.

21.

22.
23.

24,

25.

Arck P, Handjiski B, Hagen E, Pincus M, Bruenahl C, Bienenstock J, et al.
Is there a 'gut-brain-skin axis'? Exp Dermatol. 2010;19(5):401-5.
Petersen EBM, Skov L, Thyssen JP, Jensen P. Role of the gut micro-
biota in atopic dermatitis: a systematic review. Acta Derm Venereol.
2019;99(1):5-11.

Yamazaki Y, Nakamura Y, Ntfiez G. Role of the microbiota in skin immu-
nity and atopic dermatitis. Allergol Int. 2017;66(4):539-44.

Clausen ML, Agner T, Lilje B, Edslev SM, Johannesen TB, Andersen PS. As-
sociation of disease severity with skin microbiome and filaggrin gene mu-
tations in adult atopic dermatitis. JAMA Dermatol. 2018;154(3):293-300.
Abrahamsson TR, Jakobsson HE, Andersson AF, Bjorkstén B, Engstrand
L, Jenmalm MC. Low diversity of the gut microbiota in infants with
atopic eczema. J Allergy Clin Immunol. 2012;129(2):434-40,440.e1-2.
Orivuori L, Mustonen K, de Goffau MC, Hakala S, Paasela M, Roduit C,
et al. High level of fecal calprotectin at age 2 months as a marker of
intestinal inflammation predicts atopic dermatitis and asthma by age
6. Clin Exp Allergy. 2015;45(5):928-39.

Huang R, Ning H, Shen M, LiJ, Zhang J, Chen X. Probiotics for the treatment
of atopic dermatitis in children: a systematic review and meta-analysis of
randomized controlled trials. Front Cell Infect Microbiol. 2017;7:392.

Yang W, TuR, HuY, He T, Zhang W, Gu L, et al. Probiotics supplement for
the prevention of eczema in children: study protocol for a meta-analy-
sis and systematic review. Medicine (Baltimore). 2019;98(34):e16957.
Adler-Neal AL, Cline A, Frantz T, Strowd L, Feldman SR, Taylor S. Com-
plementary and integrative therapies for childhood atopic dermatitis.
Children (Basel). 2019;6(11):121.

Prakoeswa CRS, Herwanto N, Prameswari R, Astari L, Sawitri S, Hida-
yati AN, et al. Lactobacillus plantarum IS-10506 supplementation
reduced SCORAD in children with atopic dermatitis. Benef Microbes.
2017;8(5):833-40.

Weston S, Halbert A, Richmond P, Prescott SL. Effects of probiotics
on atopic dermatitis: a randomised controlled trial. Arch Dis Child.
2005;90(9):892-7.

Wang IJ, Wang JY. Children with atopic dermatitis show clinical improve-
ment after Lactobacillus exposure. Clin Exp Allergy. 2015;45(4):779-87.
Han Y, Kim B, Ban J, Lee J, Kim BJ, Choi BS, et al. A randomized trial of
Lactobacillus plantarum CJLP133 for the treatment of atopic dermati-
tis. Pediatr Allergy Immunol. 2012;23(7):667-73.

Yang HJ, Min TK, Lee HW, Pyun BY. Efficacy of probiotic therapy on
atopic dermatitis in children: a randomized, double-blind, placebo-
-controlled trial. Allergy Asthma Immunol Res. 2014;6(3):208-15.

Bhate K, Williams HC. Epidemiology of acne vulgaris. Br J Dermatol.
2013;168(3):474-85.

Melnik BC. Akne und Erndhrung. Der Hautarzt. 2013;64(4):252-62.
Deplewski D, Rosenfield RL. Role of hormones in pilosebaceous unit
development. Endocr Rev. 2000;21(4):363-92.

Yan J, Herzog JW, Tsang K, Brennan CA, Bower MA, Garrett WS, et al.
Gut microbiota induce IGF-1 and promote bone formation and growth.
Proc Natl Acad Sci USA. 2016;113(47):e7554-e63.

Isard O, Knol AC, Aries MF, Nguyen JM, Khammari A, Castex-Rizzi N, et
al. Propionibacterium acnes activates the IGF-1/IGF-1R system in the
epidermis and induces keratinocyte proliferation. J Invest Dermatol.
2011;131(1):59-66.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.
33.

34,

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

213

Fabbrocini G, Bertona M, Picazo O, Pareja-Galeano H, Monfrecola G,
Emanuele E. Supplementation with Lactobacillus rhamnosus SP1 nor-
malises skin expression of genes implicated in insulin signalling and
improves adult acne. Benef Microbes. 2016;7(5):625-30.

27. Jung GW, Tse JE, Guiha |, Rao J. Prospective, randomized, open-
-label trial comparing the safety, efficacy, and tolerability of an acne
treatment regimen with and without a probiotic supplement and mi-
nocycline in subjects with mild to moderate acne. J Cutan Med Surg.
2013;17(2):114-22.

Bowe WP, Filip JC, DiRienzo JM, Volgina A, Margolis DJ. Inhibition
of propionibacterium acnes by bacteriocin-like inhibitory substan-
ces (BLIS) produced by Streptococcus salivarius. J Drugs Dermatol.
2006;5(9):868-70.

Di Marzio L, Cinque B, De Simone C, Cifone MG. Effect of the lactic acid
bacterium Streptococcus thermophilus on ceramide levels in human
keratinocytes in vitro and stratum corneum in vivo. J Invest Dermatol.
1999;113(1):98-106.

Pavicic T, Wollenweber U, Farwick M, Korting HC. Anti-microbial and -in-
flammatory activity and efficacy of phytosphingosine: an in vitro and in
vivo study addressing acne vulgaris. Int J Cosmet Sci. 2007;29(3):181-90.
Cosseau C, Devine DA, Dullaghan E, Gardy JL, Chikatamarla A, Gellatly
S, et al. The commensal Streptococcus salivarius K12 downregulates
the innate immune responses of human epithelial cells and promotes
host-microbe homeostasis. Infect Immun. 2008;76(9):4163-75.
Boehncke WH, Schon MP. Psoriasis. Lancet. 2015;386(9997):983-94.
Tan L, Zhao S, Zhu W, Wu L, Li J, Shen M, et al. The Akkermansia mu-
ciniphila is a gut microbiota signature in psoriasis. Exp Dermatol.
2018;27(2):144-9.

Scher JU, Ubeda C, Artacho A, Attur M, Isaac S, Reddy SM, et al. De-
creased bacterial diversity characterizes the altered gut microbiota in
patients with psoriatic arthritis, resembling dysbiosis in inflammatory
bowel disease. Arthritis Rheumatol. 2015;67(1):128-39.

Eppinga H, Sperna Weiland CJ, Thio HB, van der Woude CJ, Nijsten TE,
Peppelenbosch MP, et al. Similar depletion of protective faecalibacte-
rium prausnitzii in psoriasis and inflammatory bowel disease, but not
in hidradenitis suppurativa. J Crohns Colitis. 2016;10(9):1067-75.

Ng CY, Huang YH, Chu CF, Wu TC, Liu SH. Risks for Staphylococcus au-
reus colonization in patients with psoriasis: a systematic review and
meta-analysis. Br J Dermatol. 2017;177(4):967-77.

Chang HW, Yan D, Singh R, Liu J, Lu X, Ucmak D, et al. Alteration of the
cutaneous microbiome in psoriasis and potential role in Th17 polariza-
tion. Microbiome. 2018;6(1):154.

Chen YH, Wu CS, Chao YH, Lin CC, Tsai HY, Li YR, et al. Lactobacillus pen-
tosus GMNL-77 inhibits skin lesions in imiquimod-induced psoriasis-li-
ke mice. J Food Drug Anal. 2017;25(3):559-66.

Groeger D, O'Mahony L, Murphy EF, Bourke JF, Dinan TG, Kiely B, et al.
Bifidobacterium infantis 35624 modulates host inflammatory proces-
ses beyond the gut. Gut Microbes. 2013;4(4):325-39.

Vijayashankar M, Raghunath N. Pustular psoriasis responding to Pro-
biotics - a new insight. Our Dermatology Online. 2012;3:326-9.

Parodi A, Paolino S, Greco A, Drago F, Mansi C, Rebora A, et al. Small
intestinal bacterial overgrowth in rosacea: clinical effectiveness of its
eradication. Clin Gastroenterol Hepatol. 2008;6(7):759-64.

Surg Cosmet Dermatol. Rio de Janeiro v.12 n.3 jul-set. 2020 p. 208-14.




214

42.

43,

44,

45,

46.

47.

Kalil CLPV, Chaves C, De Vargas AS, Campos VB

Fortuna MC, Garelli V, Pranteda G, Romaniello F, Cardone M, Carlesimo
M, et al. A case of Scalp Rosacea treated with low dose doxycycline and
probiotic therapy and literature review on therapeutic options. Derma-
tol Ther. 2016;29(4):249-51.

Seité S, Zucchi H, Moyal D, Tison S, Compan D, Christiaens F, et al. Alte-
rations in human epidermal Langerhans cells by ultraviolet radiation:
quantitative and morphological study. Br J Dermatol. 2003;148(2):291-9.
Vink AA, Strickland FM, Bucana C, Cox PA, Roza L, Yarosh DB, et al. Loca-
lization of DNA damage and its role in altered antigen-presenting cell
function in ultraviolet-irradiated mice. J Exp Med. 1996;183(4):1491-500.
Guéniche A, Benyacoub J, Buetler TM, Smola H, Blum S. Supplemen-
tation with oral probiotic bacteria maintains cutaneous immune ho-
meostasis after UV exposure. Eur J Dermatol. 2006;16(5):511-7.
Bouilly-Gauthier D, Jeannes C, Maubert Y, Duteil L, Queille-Roussel
C, Piccardi N, et al. Clinical evidence of benefits of a dietary supple-
ment containing probiotic and carotenoids on ultraviolet-induced skin
damage. Br J Dermatol. 2010;163(3):536-43.

Fabiana Braga Franca Wanick FBFW, Beatrix Sabdia Zink BSZ, Raquel
Ferreira Lopes RFL. Avaliacdo da eficacia do licopeno, beta-caroteno
e Lactobacillus johnsonii no tratamento de manutencao do melas-
ma durante o verdo: um estudo comparativo. Surg Cosmet Dermatol.
2011;3(4):297-301.

CONTRIBUICAO DOS AUTORES:

Célia Luiza Petersen Vitello Kalil |

48.

49.

50.
51.

52.

53.

Ishii Y, Sugimoto S, Izawa N, Sone T, Chiba K, Miyazaki K. Oral adminis-
tration of Bifidobacterium breve attenuates UV-induced barrier pertur-
bation and oxidative stress in hairless mice skin. Arch Dermatol Res.
2014,;306(5):467-73.

Im AR, Kim HS, Hyun JW, Chae S. Potential for tyndalized Lactobacillus
acidophilus as an effective component in moisturizing skin and anti-
-wrinkle products. Exp Ther Med. 2016;12(2):759-64.

Elias PM, Feingold KR. Skin barrier. New York: Taylor & Francis; 2006.
Hachem JP, Crumrine D, Fluhr J, Brown BE, Feingold KR, Elias PM. PH di-
rectly regulates epidermal permeability barrier homeostasis, and stra-
tum corneum integrity/cohesion. J Invest Dermatol. 2003;121(2):345-
53.

Cinque B, Palumbo P, Torre C, Melchiorre E, Corridoni D, Miconi G, et al.
Probiotics in aging skin. In: Farage M.A., Miller K.W., Maibach H.l., edi-
tors. Textbook of Aging Skin. Berlim: Springer; 2017. p. 811-20.

Lee DE, Huh CS, Ra J, Choi ID, Jeong JW, Kim SH, et al. Clinical evidence
of effects of lactobacillus plantarum HY7714 on skin aging: a rando-
mized, double blind, placebo-controlled study. J Microbiol Biotechnol.
2015;25(12):2160-8.

0000-0002-1294-547X

Aprovacao da versio final do manuscrito; elaboracao e redacio do manuscrito; revisao critica da literatura; revisio critica do

manuscrito.

Christine Chaves |

0000-0001-8861-6499

Aprovacao da versio final do manuscrito; elaboracao e redacio do manuscrito; revisao critica da literatura; revisio critica do

manuscrito.

Artur Stramari de Vargas |

0000-0001-5773-8039

Aprovacao da versio final do manuscrito; elaboracao e redacio do manuscrito; revisao critica da literatura; revisio critica do

manuscrito.

Valéria Barreto Campos |

0000-0002-3350-8586

Aprovacao da versio final do manuscrito; elaboracao e redacio do manuscrito; revisao critica da literatura; revisio critica do

manuscrito.

Surg Cosmet Dermatol. Rio de Janeiro v.12 n.3 jul-set. 2020 p. 208-14.



