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Culturelle® é a marca de probiótico mais vendida do mundo.1  Contém 
o Lactobacillus rhamnosus GG (LGG®), a cepa probiótica com maior
sustentação científi ca do mundo.2

Estudos demonstraram segurança para o uso em bebês, crianças
e adultos, incluindo gestantes e idosos.2
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Originado em dezembro de 2019, em Wuhan, na Chi-
na, o novo coronavírus (SARS-CoV-2) rapidamente se 

propagou pelos cinco continentes, tendo sido confirmada 
a pandemia em março de 2020.1,2 Desde então, o mundo 
enfrenta um dos maiores desafios sanitários dos últimos 
100 anos, comparado apenas à gripe espanhola que ma-
tou cerca de 25 milhões de pessoas entre 1918 e 1920.3 

Até março de 2022, foram confirmados mais de 482 mi-
lhões de casos de Covid-19 no mundo, tendo tido evolu-
ção fatal cerca de 6,13 milhões (754,8 óbitos/1 milhão de 
habitantes).4 Os Estados Unidos foram o país com o maior 
número de casos acumulados, seguidos pela Índia, Brasil, 
França e Reino Unido.4 No Brasil, até 29 de março de 2022, 
foram confirmados 29.882.397 milhões de infectados e 659 
mil mortes, com letalidade de 2,2%, sendo o segundo país 
com maior número de óbitos.5

A Covid-19 tem se mostrado uma doença com amplo 
espectro de gravidade, variando de casos totalmente 
assintomáticos até quadros que cursam com síndrome 
respiratória aguda grave (SRAG) e/ou outras complica-
ções significativas que acometem diversos órgãos e siste-
mas.1-3 A síndrome gripal é a manifestação mais comum 
da doença, caracterizada por febre, tosse, congestão na-
sal, coriza, dor de garganta, cefaleia e mialgia. Parcela dos 
pacientes evolui com formas mais graves, apresentando 
sintomas de dispneia, hipoxemia, dor torácica e cianose 
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de extremidades, caracterizando a SRAG.2,3 Além das ma-
nifestações respiratórias, têm sido também frequentes 
sintomas relacionados aos sistemas nervoso, cardiovas-
cular e gastrointestinal.1,3,6 

Manifestações digestivas da infecção por 
Covid-19
Cerca de 30% dos pacientes com infecção por Covid-19 
apresentam queixas gastrointestinais (3% a 79%) e os sin-
tomas mais comuns incluem diarreia (2% a 50%), anorexia 
(40% a 50%), vômitos (4% a 67%), náusea (1% a 30%), dor 
abdominal (2% a 6%) e sangramento gastrointestinal (4% 
a 14%), associando-se com frequência às formais mais gra-
ves da doença.7 Além desses sintomas, hiporexia, anosmia, 
ageusia e sangramento intestinal são relatados com fre-
quência, porém em número menor de casos.7,8 

Alguns pacientes podem manifestar sintomas gastrointes-
tinais na ausência de queixas respiratórias, sendo, nesses 
casos, a diarreia o primeiro sintoma, caracterizada por fezes 
líquidas ou pastosas, amareladas, sem sangue, com média 
de três a seis evacuações ao dia.8 Acometimento hepático 
também tem sido verificado, caracterizado por elevação 
das enzimas hepáticas e das bilirrubinas, o que contribui 
para um pior prognóstico e formas mais prolongados da 
doença.9,10 Manifestações biliares e pancreáticas também 
têm sido descritas11 (Figura 1).

Figura 1. Manifestações gastrointestinais, hepáticas e pancreáticas de Covid-19. 
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Em um estudo transversal realizado na China, envolven-
do 204 pacientes internados com infecção por Covid-19 e 
quadro respiratório grave, os autores observaram que sin-
tomas gastrointestinais estavam presentes em 50% deles 
no momento da admissão hospitalar, caracterizados por 
ageusia (78,6%), diarreia (34%), vômito (3,9%) e dor abdo-
minal (1,9%).11 

Em outro estudo chinês, que incluiu 651 pacientes hos-
pitalizados pela infecção por Covid-19, evidenciaram-se 
sintomas digestivos em parcela significativa dos pacien-
tes, com relato de diarreia (71,62%), vômitos (14%) e náu-
seas (13,5%).12 

Vários pesquisadores demonstraram que sintomas gas-
trointestinais se associaram à presença de lesões microvas-
culares no intestino delgado e disbiose, o que pode de-
terminar pior prognóstico da doença.10,13 Considera-se que 
manifestações digestivas são causadas por exacerbação 
do sistema imunológico, e não por lesão direta do vírus.13 

Covid-19, microbiota intestinal e disbiose
Até o momento, foi postulado que a natureza multissistê-
mica da doença está relacionada ao tropismo do vírus pela 
enzima conversora de angiotensina 2 (ECA-2), bem como à 
resposta inflamatória associada ao vírus.13,14 Trottein e Sokol 
verificaram que ECA-2 se encontra expressa nos enteróci-
tos, estando em níveis maiores na superfície do intestino 
delgado e menores nas criptas intestinais e no colón.15 

Disfunção da ECA-2 pode acarretar redução da absorção 
de aminoácidos, especialmente do triptofano, com conse-
quente diminuição da produção de nicotinamida e outros 
derivados do triptofano essenciais à regulação da homeos-
tase intestinal e à manutenção da eubiose.11,14,15 

Alteração no padrão da microbiota determina quadro de 
disbiose, com redução de bactérias benéficas ao intestino 
(lactobacilos, bifidobactérias, Faecalibacterium prausnitzii) 
e aumento de patógenos oportunistas, como estreptoco-
cos, Clostridioides, Actinomyces, entre tantos outros.15 

O diálogo entre a microbiota intestinal e o sistema imuno-
lógico é essencial nos mecanismos de infecção e expressão 
da doença, nos casos da síndrome pós-Covid-19. Instalação 
de disbiose determina polarização das células Th17 no in-
testino delgado, bem como aumento da produção de IL-17, 
causando dano imunológico intestinal significativo e, por-
tanto, sintomas intestinais, como diarreia e dor abdominal.16 

Vários autores correlacionam disbiose intestinal com a 
gravidade da infecção por Covid-19, por meio do chama-
do eixo intestino-pulmão.11,12,15 O processo inflamatório, 
decorrente dessa infecção associada ao uso frequente de 
antibióticos, é capaz de determinar grave disbiose. Esse 
desequilíbrio da microbiota pode resultar na diminuição 
de bactérias produtoras de ácidos graxos de cadeia curta 
e de butirato, contribuindo provavelmente para apopto-
se epitelial do intestino (Figura 2).13,16,17

Nos pacientes, também tem se observado incremento de 
microrganismos capazes de aumentar a expressão da ECA2 
e, desse modo, retardar a eliminação viral.17 Todo esse con-
junto de fatores pode agravar e prolongar o quadro, com 
mais predisposição ao desenvolvimento de bacteremia e 
outras infecções secundárias.16,17 

Síndrome pós-Covid e sintomas 
gastrointestinais
A maioria dos pacientes com Covid-19 se recupera total-
mente do quadro infeccioso agudo, mas tem se observado 
número crescente de indivíduos que mantêm sintomas du-
radouros ou passam a manifestar novos sintomas antes não 
presentes.18 De forma persistente, essa síndrome, chamada 
de long Covid ou late Covid (Covid longa ou Covid tardia), 
tem afetado a qualidade de vida de milhares de pacientes.18,19 

A doença pode se manifestar em qualquer pessoa que teve 
contato com o vírus, mesmo as que não apresentaram sinto-
mas durante a infecção aguda, embora tenha sido descrita, 
sobretudo, em pacientes com quadros graves que necessi-
taram de internação hospitalar.19 

Foram descritos três grupos principais de pacientes com sín-
drome pós-Covid:20 

1. Pacientes que tiveram SRAG e persistem com sintomas 
predominantemente respiratórios, especialmente disp-
neia. Esse grupo inclui também aqueles com síndrome 
pós-terapia intensiva (post-intensive care syndrome). 

2. Pacientes com doença multissistêmica, com acometimen-
tos cardíaco, respiratório, neurológico, gastrointestinal e/
ou de outros órgãos, com manifestações clínicas muito 
variáveis. Alguns deles não chegaram a ser internados. 

3. Pacientes com sintomas persistentes, muitas vezes domi-
nados por fadiga, mas sem evidências de lesões orgânicas.

Alguns fatores são considerados de risco para a evolução 
prolongada e complicações, a saber: viremia persistente, rea-
ções inflamatórias e imunológicas exacerbadas, idosos, pre-
sença de comorbidades, além de fatores psicológicos, como 
estresse pós-traumático.19,21 As sequelas da Covid-19 podem 
ser de natureza pulmonar, gastrointestinal, cardiológica, neu-
rológica, dermatológica ou hematológica (Figura 3).21 

Sintomas gastrointestinais persistentes pós-Covid-19 ocor-
rem quando a infecção se associa ao eixo pulmão-intesti-
no-cérebro, onde o vírus ativa os receptores intestinais, in-
duzindo inflamação nos tecidos e alteração da microbiota 
intestinal (disbiose).18,19,21 A infecção causa alteração do pa-
drão da microbiota com aumento das colônias de micror-
ganismos patógenos, que podem ativar células imunes e 
provocar a liberação de citocinas pró-inflamatórias.19 

Dessa forma, manifestações gastrointestinais prolongadas 
têm sido associadas a alterações na microbiota intestinal e 
ao sistema imunológico e estão, pelo menos em parte, re-
lacionadas a comorbidades preexistentes.19,21 Infecção por 
SARS- CoV-2 também pode alterar a permeabilidade da bar-
reira intestinal às bactérias e aos metabólitos microbianos, 
favorecendo sua saída do intestino, que, por via hematoló-
gica, acomete outros órgãos.13,19 A persistência da disbiose 
após o desaparecimento dos principais sintomas pode ex-
plicar a longa e difícil recuperação dos sintomas associados 
(diarreia, artralgia, cefaleia, alergia, perda de paladar e olfato, 
ansiedade e depressão).19-21

Manifestações gastrointestinais mais comuns associadas à 
síndrome pós-Covid incluem diarreia, dor abdominal, náu-
seas e vômitos. Mais raramente, foram descritos sintomas 
como sinais de refluxo gastresofágico, constipação e dor ab-
dominal.21 Alterações das enzimas hepáticas estão presentes 
em 26% dos pacientes com Covid-19 e até em 41% daqueles 
hospitalizados.22

Casos de colestase crônica também foram descritos. Essa 
condição é reconhecida atualmente como colangiopatia 
pós-Covid-19, semelhante a quadros de colangite esclero-
sante secundária associada à terapia intensiva.22 Esses pa-
cientes apresentam-se ictéricos e com elevação persistente 
de fosfatase alcalina e gama-GT, mesmo após recuperação 
dos danos pulmonar e renal.22 

Potenciais fatores fisiopatológicos incluem dano citopáti-
co direto por SARS-CoV-2 e isquemia biliar por fenômenos 
próprios do vírus e pela instabilidade hemodinâmica, bem 
como efeitos dos tratamentos intensivos.22 O manejo clínico 
desses sintomas consiste em tratamento da causa subjacen-
te, se houver, hidratação e uso de medicação sintomática, a 
fim de reduzir complicações.19,20

A modulação da microbiota (dieta, prebióticos e probióticos) 
tem se mostrado um caminho promissor para reverter disbio-
se em pacientes com Covid-19. Nesses casos, efeitos benéfi-
cos dos probióticos são mediados por múltiplos mecanismos, 
incluindo inibição da adesão bacteriana, melhora na função 
da barreira mucosa e modulação da resposta imune.24 

Alguns probióticos mostraram papel importante na mo-
dulação da microbiota e na imunidade. Cepas probióticas 
de L. gasseri SBT2055, L. casei DK128, B. subtilis 3, L. rhamnosus 
CRL1505 e B. bifidum indicaram alto potencial para desenvolvi-
mento de terapias anti-Covid-19, com resultados relacionados 
à sobrevida aumentada e à poderosa resposta anti-inflamató-
ria. Outras cepas (L. rhamnosus GG, L. casei, L. plantarum, L. casei 
cepa Shirota, B. lactis Bb-12 e B. longum) reduziram infecções 
respiratórias, sintomas gripais e diarreia associada ao uso de 
antibióticos em 40% a 70% dos casos.25 
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Figura 2. Eixo cérebro-intestino-microbiota na infecção por SARS-CoV-2.

Figura 3. Manifestações clínicas da infecção da síndrome pós-Covid.

Adaptada de: Manosso LM, et al.17

Adaptada de: Yong SJ.21

Conclusão

Por suas ações benéficas na imunomodulação e na promoção da saúde humana, L. rhamnosus GG tem sido um dos 
probióticos mais pesquisados, tanto para tratar como para prevenir infecção por Covid-19.26 Novos conhecimentos 
demonstram claramente a importância da modulação da microbiota intestinal também na síndrome pós-Covid e o 
uso de probióticos tem se mostrado uma terapia extremamente promissora.26,27
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Em um estudo transversal realizado na China, envolven-
do 204 pacientes internados com infecção por Covid-19 e 
quadro respiratório grave, os autores observaram que sin-
tomas gastrointestinais estavam presentes em 50% deles 
no momento da admissão hospitalar, caracterizados por 
ageusia (78,6%), diarreia (34%), vômito (3,9%) e dor abdo-
minal (1,9%).11 

Em outro estudo chinês, que incluiu 651 pacientes hos-
pitalizados pela infecção por Covid-19, evidenciaram-se 
sintomas digestivos em parcela significativa dos pacien-
tes, com relato de diarreia (71,62%), vômitos (14%) e náu-
seas (13,5%).12 

Vários pesquisadores demonstraram que sintomas gas-
trointestinais se associaram à presença de lesões microvas-
culares no intestino delgado e disbiose, o que pode de-
terminar pior prognóstico da doença.10,13 Considera-se que 
manifestações digestivas são causadas por exacerbação 
do sistema imunológico, e não por lesão direta do vírus.13 

Covid-19, microbiota intestinal e disbiose
Até o momento, foi postulado que a natureza multissistê-
mica da doença está relacionada ao tropismo do vírus pela 
enzima conversora de angiotensina 2 (ECA-2), bem como à 
resposta inflamatória associada ao vírus.13,14 Trottein e Sokol 
verificaram que ECA-2 se encontra expressa nos enteróci-
tos, estando em níveis maiores na superfície do intestino 
delgado e menores nas criptas intestinais e no colón.15 

Disfunção da ECA-2 pode acarretar redução da absorção 
de aminoácidos, especialmente do triptofano, com conse-
quente diminuição da produção de nicotinamida e outros 
derivados do triptofano essenciais à regulação da homeos-
tase intestinal e à manutenção da eubiose.11,14,15 

Alteração no padrão da microbiota determina quadro de 
disbiose, com redução de bactérias benéficas ao intestino 
(lactobacilos, bifidobactérias, Faecalibacterium prausnitzii) 
e aumento de patógenos oportunistas, como estreptoco-
cos, Clostridioides, Actinomyces, entre tantos outros.15 

O diálogo entre a microbiota intestinal e o sistema imuno-
lógico é essencial nos mecanismos de infecção e expressão 
da doença, nos casos da síndrome pós-Covid-19. Instalação 
de disbiose determina polarização das células Th17 no in-
testino delgado, bem como aumento da produção de IL-17, 
causando dano imunológico intestinal significativo e, por-
tanto, sintomas intestinais, como diarreia e dor abdominal.16 

Vários autores correlacionam disbiose intestinal com a 
gravidade da infecção por Covid-19, por meio do chama-
do eixo intestino-pulmão.11,12,15 O processo inflamatório, 
decorrente dessa infecção associada ao uso frequente de 
antibióticos, é capaz de determinar grave disbiose. Esse 
desequilíbrio da microbiota pode resultar na diminuição 
de bactérias produtoras de ácidos graxos de cadeia curta 
e de butirato, contribuindo provavelmente para apopto-
se epitelial do intestino (Figura 2).13,16,17

Nos pacientes, também tem se observado incremento de 
microrganismos capazes de aumentar a expressão da ECA2 
e, desse modo, retardar a eliminação viral.17 Todo esse con-
junto de fatores pode agravar e prolongar o quadro, com 
mais predisposição ao desenvolvimento de bacteremia e 
outras infecções secundárias.16,17 

Síndrome pós-Covid e sintomas 
gastrointestinais
A maioria dos pacientes com Covid-19 se recupera total-
mente do quadro infeccioso agudo, mas tem se observado 
número crescente de indivíduos que mantêm sintomas du-
radouros ou passam a manifestar novos sintomas antes não 
presentes.18 De forma persistente, essa síndrome, chamada 
de long Covid ou late Covid (Covid longa ou Covid tardia), 
tem afetado a qualidade de vida de milhares de pacientes.18,19 

A doença pode se manifestar em qualquer pessoa que teve 
contato com o vírus, mesmo as que não apresentaram sinto-
mas durante a infecção aguda, embora tenha sido descrita, 
sobretudo, em pacientes com quadros graves que necessi-
taram de internação hospitalar.19 

Foram descritos três grupos principais de pacientes com sín-
drome pós-Covid:20 

1. Pacientes que tiveram SRAG e persistem com sintomas 
predominantemente respiratórios, especialmente disp-
neia. Esse grupo inclui também aqueles com síndrome 
pós-terapia intensiva (post-intensive care syndrome). 

2. Pacientes com doença multissistêmica, com acometimen-
tos cardíaco, respiratório, neurológico, gastrointestinal e/
ou de outros órgãos, com manifestações clínicas muito 
variáveis. Alguns deles não chegaram a ser internados. 

3. Pacientes com sintomas persistentes, muitas vezes domi-
nados por fadiga, mas sem evidências de lesões orgânicas.

Alguns fatores são considerados de risco para a evolução 
prolongada e complicações, a saber: viremia persistente, rea-
ções inflamatórias e imunológicas exacerbadas, idosos, pre-
sença de comorbidades, além de fatores psicológicos, como 
estresse pós-traumático.19,21 As sequelas da Covid-19 podem 
ser de natureza pulmonar, gastrointestinal, cardiológica, neu-
rológica, dermatológica ou hematológica (Figura 3).21 

Sintomas gastrointestinais persistentes pós-Covid-19 ocor-
rem quando a infecção se associa ao eixo pulmão-intesti-
no-cérebro, onde o vírus ativa os receptores intestinais, in-
duzindo inflamação nos tecidos e alteração da microbiota 
intestinal (disbiose).18,19,21 A infecção causa alteração do pa-
drão da microbiota com aumento das colônias de micror-
ganismos patógenos, que podem ativar células imunes e 
provocar a liberação de citocinas pró-inflamatórias.19 

Dessa forma, manifestações gastrointestinais prolongadas 
têm sido associadas a alterações na microbiota intestinal e 
ao sistema imunológico e estão, pelo menos em parte, re-
lacionadas a comorbidades preexistentes.19,21 Infecção por 
SARS- CoV-2 também pode alterar a permeabilidade da bar-
reira intestinal às bactérias e aos metabólitos microbianos, 
favorecendo sua saída do intestino, que, por via hematoló-
gica, acomete outros órgãos.13,19 A persistência da disbiose 
após o desaparecimento dos principais sintomas pode ex-
plicar a longa e difícil recuperação dos sintomas associados 
(diarreia, artralgia, cefaleia, alergia, perda de paladar e olfato, 
ansiedade e depressão).19-21

Manifestações gastrointestinais mais comuns associadas à 
síndrome pós-Covid incluem diarreia, dor abdominal, náu-
seas e vômitos. Mais raramente, foram descritos sintomas 
como sinais de refluxo gastresofágico, constipação e dor ab-
dominal.21 Alterações das enzimas hepáticas estão presentes 
em 26% dos pacientes com Covid-19 e até em 41% daqueles 
hospitalizados.22

Casos de colestase crônica também foram descritos. Essa 
condição é reconhecida atualmente como colangiopatia 
pós-Covid-19, semelhante a quadros de colangite esclero-
sante secundária associada à terapia intensiva.22 Esses pa-
cientes apresentam-se ictéricos e com elevação persistente 
de fosfatase alcalina e gama-GT, mesmo após recuperação 
dos danos pulmonar e renal.22 

Potenciais fatores fisiopatológicos incluem dano citopáti-
co direto por SARS-CoV-2 e isquemia biliar por fenômenos 
próprios do vírus e pela instabilidade hemodinâmica, bem 
como efeitos dos tratamentos intensivos.22 O manejo clínico 
desses sintomas consiste em tratamento da causa subjacen-
te, se houver, hidratação e uso de medicação sintomática, a 
fim de reduzir complicações.19,20

A modulação da microbiota (dieta, prebióticos e probióticos) 
tem se mostrado um caminho promissor para reverter disbio-
se em pacientes com Covid-19. Nesses casos, efeitos benéfi-
cos dos probióticos são mediados por múltiplos mecanismos, 
incluindo inibição da adesão bacteriana, melhora na função 
da barreira mucosa e modulação da resposta imune.24 

Alguns probióticos mostraram papel importante na mo-
dulação da microbiota e na imunidade. Cepas probióticas 
de L. gasseri SBT2055, L. casei DK128, B. subtilis 3, L. rhamnosus 
CRL1505 e B. bifidum indicaram alto potencial para desenvolvi-
mento de terapias anti-Covid-19, com resultados relacionados 
à sobrevida aumentada e à poderosa resposta anti-inflamató-
ria. Outras cepas (L. rhamnosus GG, L. casei, L. plantarum, L. casei 
cepa Shirota, B. lactis Bb-12 e B. longum) reduziram infecções 
respiratórias, sintomas gripais e diarreia associada ao uso de 
antibióticos em 40% a 70% dos casos.25 
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Figura 2. Eixo cérebro-intestino-microbiota na infecção por SARS-CoV-2.

Figura 3. Manifestações clínicas da infecção da síndrome pós-Covid.

Adaptada de: Manosso LM, et al.17

Adaptada de: Yong SJ.21

Conclusão

Por suas ações benéficas na imunomodulação e na promoção da saúde humana, L. rhamnosus GG tem sido um dos 
probióticos mais pesquisados, tanto para tratar como para prevenir infecção por Covid-19.26 Novos conhecimentos 
demonstram claramente a importância da modulação da microbiota intestinal também na síndrome pós-Covid e o 
uso de probióticos tem se mostrado uma terapia extremamente promissora.26,27
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Em um estudo transversal realizado na China, envolven-
do 204 pacientes internados com infecção por Covid-19 e 
quadro respiratório grave, os autores observaram que sin-
tomas gastrointestinais estavam presentes em 50% deles 
no momento da admissão hospitalar, caracterizados por 
ageusia (78,6%), diarreia (34%), vômito (3,9%) e dor abdo-
minal (1,9%).11 

Em outro estudo chinês, que incluiu 651 pacientes hos-
pitalizados pela infecção por Covid-19, evidenciaram-se 
sintomas digestivos em parcela significativa dos pacien-
tes, com relato de diarreia (71,62%), vômitos (14%) e náu-
seas (13,5%).12 

Vários pesquisadores demonstraram que sintomas gas-
trointestinais se associaram à presença de lesões microvas-
culares no intestino delgado e disbiose, o que pode de-
terminar pior prognóstico da doença.10,13 Considera-se que 
manifestações digestivas são causadas por exacerbação 
do sistema imunológico, e não por lesão direta do vírus.13 

Covid-19, microbiota intestinal e disbiose
Até o momento, foi postulado que a natureza multissistê-
mica da doença está relacionada ao tropismo do vírus pela 
enzima conversora de angiotensina 2 (ECA-2), bem como à 
resposta inflamatória associada ao vírus.13,14 Trottein e Sokol 
verificaram que ECA-2 se encontra expressa nos enteróci-
tos, estando em níveis maiores na superfície do intestino 
delgado e menores nas criptas intestinais e no colón.15 

Disfunção da ECA-2 pode acarretar redução da absorção 
de aminoácidos, especialmente do triptofano, com conse-
quente diminuição da produção de nicotinamida e outros 
derivados do triptofano essenciais à regulação da homeos-
tase intestinal e à manutenção da eubiose.11,14,15 

Alteração no padrão da microbiota determina quadro de 
disbiose, com redução de bactérias benéficas ao intestino 
(lactobacilos, bifidobactérias, Faecalibacterium prausnitzii) 
e aumento de patógenos oportunistas, como estreptoco-
cos, Clostridioides, Actinomyces, entre tantos outros.15 

O diálogo entre a microbiota intestinal e o sistema imuno-
lógico é essencial nos mecanismos de infecção e expressão 
da doença, nos casos da síndrome pós-Covid-19. Instalação 
de disbiose determina polarização das células Th17 no in-
testino delgado, bem como aumento da produção de IL-17, 
causando dano imunológico intestinal significativo e, por-
tanto, sintomas intestinais, como diarreia e dor abdominal.16 

Vários autores correlacionam disbiose intestinal com a 
gravidade da infecção por Covid-19, por meio do chama-
do eixo intestino-pulmão.11,12,15 O processo inflamatório, 
decorrente dessa infecção associada ao uso frequente de 
antibióticos, é capaz de determinar grave disbiose. Esse 
desequilíbrio da microbiota pode resultar na diminuição 
de bactérias produtoras de ácidos graxos de cadeia curta 
e de butirato, contribuindo provavelmente para apopto-
se epitelial do intestino (Figura 2).13,16,17

Nos pacientes, também tem se observado incremento de 
microrganismos capazes de aumentar a expressão da ECA2 
e, desse modo, retardar a eliminação viral.17 Todo esse con-
junto de fatores pode agravar e prolongar o quadro, com 
mais predisposição ao desenvolvimento de bacteremia e 
outras infecções secundárias.16,17 

Síndrome pós-Covid e sintomas 
gastrointestinais
A maioria dos pacientes com Covid-19 se recupera total-
mente do quadro infeccioso agudo, mas tem se observado 
número crescente de indivíduos que mantêm sintomas du-
radouros ou passam a manifestar novos sintomas antes não 
presentes.18 De forma persistente, essa síndrome, chamada 
de long Covid ou late Covid (Covid longa ou Covid tardia), 
tem afetado a qualidade de vida de milhares de pacientes.18,19 

A doença pode se manifestar em qualquer pessoa que teve 
contato com o vírus, mesmo as que não apresentaram sinto-
mas durante a infecção aguda, embora tenha sido descrita, 
sobretudo, em pacientes com quadros graves que necessi-
taram de internação hospitalar.19 

Foram descritos três grupos principais de pacientes com sín-
drome pós-Covid:20 

1. Pacientes que tiveram SRAG e persistem com sintomas 
predominantemente respiratórios, especialmente disp-
neia. Esse grupo inclui também aqueles com síndrome 
pós-terapia intensiva (post-intensive care syndrome). 

2. Pacientes com doença multissistêmica, com acometimen-
tos cardíaco, respiratório, neurológico, gastrointestinal e/
ou de outros órgãos, com manifestações clínicas muito 
variáveis. Alguns deles não chegaram a ser internados. 

3. Pacientes com sintomas persistentes, muitas vezes domi-
nados por fadiga, mas sem evidências de lesões orgânicas.

Alguns fatores são considerados de risco para a evolução 
prolongada e complicações, a saber: viremia persistente, rea-
ções inflamatórias e imunológicas exacerbadas, idosos, pre-
sença de comorbidades, além de fatores psicológicos, como 
estresse pós-traumático.19,21 As sequelas da Covid-19 podem 
ser de natureza pulmonar, gastrointestinal, cardiológica, neu-
rológica, dermatológica ou hematológica (Figura 3).21 

Sintomas gastrointestinais persistentes pós-Covid-19 ocor-
rem quando a infecção se associa ao eixo pulmão-intesti-
no-cérebro, onde o vírus ativa os receptores intestinais, in-
duzindo inflamação nos tecidos e alteração da microbiota 
intestinal (disbiose).18,19,21 A infecção causa alteração do pa-
drão da microbiota com aumento das colônias de micror-
ganismos patógenos, que podem ativar células imunes e 
provocar a liberação de citocinas pró-inflamatórias.19 

Dessa forma, manifestações gastrointestinais prolongadas 
têm sido associadas a alterações na microbiota intestinal e 
ao sistema imunológico e estão, pelo menos em parte, re-
lacionadas a comorbidades preexistentes.19,21 Infecção por 
SARS- CoV-2 também pode alterar a permeabilidade da bar-
reira intestinal às bactérias e aos metabólitos microbianos, 
favorecendo sua saída do intestino, que, por via hematoló-
gica, acomete outros órgãos.13,19 A persistência da disbiose 
após o desaparecimento dos principais sintomas pode ex-
plicar a longa e difícil recuperação dos sintomas associados 
(diarreia, artralgia, cefaleia, alergia, perda de paladar e olfato, 
ansiedade e depressão).19-21

Manifestações gastrointestinais mais comuns associadas à 
síndrome pós-Covid incluem diarreia, dor abdominal, náu-
seas e vômitos. Mais raramente, foram descritos sintomas 
como sinais de refluxo gastresofágico, constipação e dor ab-
dominal.21 Alterações das enzimas hepáticas estão presentes 
em 26% dos pacientes com Covid-19 e até em 41% daqueles 
hospitalizados.22

Casos de colestase crônica também foram descritos. Essa 
condição é reconhecida atualmente como colangiopatia 
pós-Covid-19, semelhante a quadros de colangite esclero-
sante secundária associada à terapia intensiva.22 Esses pa-
cientes apresentam-se ictéricos e com elevação persistente 
de fosfatase alcalina e gama-GT, mesmo após recuperação 
dos danos pulmonar e renal.22 

Potenciais fatores fisiopatológicos incluem dano citopáti-
co direto por SARS-CoV-2 e isquemia biliar por fenômenos 
próprios do vírus e pela instabilidade hemodinâmica, bem 
como efeitos dos tratamentos intensivos.22 O manejo clínico 
desses sintomas consiste em tratamento da causa subjacen-
te, se houver, hidratação e uso de medicação sintomática, a 
fim de reduzir complicações.19,20

A modulação da microbiota (dieta, prebióticos e probióticos) 
tem se mostrado um caminho promissor para reverter disbio-
se em pacientes com Covid-19. Nesses casos, efeitos benéfi-
cos dos probióticos são mediados por múltiplos mecanismos, 
incluindo inibição da adesão bacteriana, melhora na função 
da barreira mucosa e modulação da resposta imune.24 

Alguns probióticos mostraram papel importante na mo-
dulação da microbiota e na imunidade. Cepas probióticas 
de L. gasseri SBT2055, L. casei DK128, B. subtilis 3, L. rhamnosus 
CRL1505 e B. bifidum indicaram alto potencial para desenvolvi-
mento de terapias anti-Covid-19, com resultados relacionados 
à sobrevida aumentada e à poderosa resposta anti-inflamató-
ria. Outras cepas (L. rhamnosus GG, L. casei, L. plantarum, L. casei 
cepa Shirota, B. lactis Bb-12 e B. longum) reduziram infecções 
respiratórias, sintomas gripais e diarreia associada ao uso de 
antibióticos em 40% a 70% dos casos.25 
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Figura 2. Eixo cérebro-intestino-microbiota na infecção por SARS-CoV-2.

Figura 3. Manifestações clínicas da infecção da síndrome pós-Covid.

Adaptada de: Manosso LM, et al.17

Adaptada de: Yong SJ.21

Conclusão

Por suas ações benéficas na imunomodulação e na promoção da saúde humana, L. rhamnosus GG tem sido um dos 
probióticos mais pesquisados, tanto para tratar como para prevenir infecção por Covid-19.26 Novos conhecimentos 
demonstram claramente a importância da modulação da microbiota intestinal também na síndrome pós-Covid e o 
uso de probióticos tem se mostrado uma terapia extremamente promissora.26,27
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Originado em dezembro de 2019, em Wuhan, na Chi-
na, o novo coronavírus (SARS-CoV-2) rapidamente se 

propagou pelos cinco continentes, tendo sido confirmada 
a pandemia em março de 2020.1,2 Desde então, o mundo 
enfrenta um dos maiores desafios sanitários dos últimos 
100 anos, comparado apenas à gripe espanhola que ma-
tou cerca de 25 milhões de pessoas entre 1918 e 1920.3 

Até março de 2022, foram confirmados mais de 482 mi-
lhões de casos de Covid-19 no mundo, tendo tido evolu-
ção fatal cerca de 6,13 milhões (754,8 óbitos/1 milhão de 
habitantes).4 Os Estados Unidos foram o país com o maior 
número de casos acumulados, seguidos pela Índia, Brasil, 
França e Reino Unido.4 No Brasil, até 29 de março de 2022, 
foram confirmados 29.882.397 milhões de infectados e 659 
mil mortes, com letalidade de 2,2%, sendo o segundo país 
com maior número de óbitos.5

A Covid-19 tem se mostrado uma doença com amplo 
espectro de gravidade, variando de casos totalmente 
assintomáticos até quadros que cursam com síndrome 
respiratória aguda grave (SRAG) e/ou outras complica-
ções significativas que acometem diversos órgãos e siste-
mas.1-3 A síndrome gripal é a manifestação mais comum 
da doença, caracterizada por febre, tosse, congestão na-
sal, coriza, dor de garganta, cefaleia e mialgia. Parcela dos 
pacientes evolui com formas mais graves, apresentando 
sintomas de dispneia, hipoxemia, dor torácica e cianose 
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de extremidades, caracterizando a SRAG.2,3 Além das ma-
nifestações respiratórias, têm sido também frequentes 
sintomas relacionados aos sistemas nervoso, cardiovas-
cular e gastrointestinal.1,3,6 

Manifestações digestivas da infecção por 
Covid-19
Cerca de 30% dos pacientes com infecção por Covid-19 
apresentam queixas gastrointestinais (3% a 79%) e os sin-
tomas mais comuns incluem diarreia (2% a 50%), anorexia 
(40% a 50%), vômitos (4% a 67%), náusea (1% a 30%), dor 
abdominal (2% a 6%) e sangramento gastrointestinal (4% 
a 14%), associando-se com frequência às formais mais gra-
ves da doença.7 Além desses sintomas, hiporexia, anosmia, 
ageusia e sangramento intestinal são relatados com fre-
quência, porém em número menor de casos.7,8 

Alguns pacientes podem manifestar sintomas gastrointes-
tinais na ausência de queixas respiratórias, sendo, nesses 
casos, a diarreia o primeiro sintoma, caracterizada por fezes 
líquidas ou pastosas, amareladas, sem sangue, com média 
de três a seis evacuações ao dia.8 Acometimento hepático 
também tem sido verificado, caracterizado por elevação 
das enzimas hepáticas e das bilirrubinas, o que contribui 
para um pior prognóstico e formas mais prolongados da 
doença.9,10 Manifestações biliares e pancreáticas também 
têm sido descritas11 (Figura 1).

Figura 1. Manifestações gastrointestinais, hepáticas e pancreáticas de Covid-19. 
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