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Resumo

Introdugdo: Os desgastes psicossociais que as pessoas passam cotidianamente € um fator importante na causa de doengas
psiquicas como a depressdo e a ansiedade através do estresse. Quando ndo sdo devidamente tratadas, tanto pela
impossibilidade mental de ndo conseguir expressar esses problemas, essas doengas podem se manifestar no corpo
através de sintomas psicossomaticos. Metodologia: Trata-se de uma revisdo integrativa, foi conduzida uma busca nas
bases de dados SciElo, LILACS e Pub Med, e foram utilizadas para as bases de dados as seguintes palavras: “microbiota
intestinal” “Transtorno depressivo” e “Transtorno de Ansiedade”. Os artigos identificados durante a busca nas bases de
dados foram selecionados a partir da leitura dos titulos, seguido dos resumos, incluindo 5 artigos no estudo. Resultados:
Os estudos foram selecionados de acordo com os autores, o ano de publicagdo, local de estudo, tipo de estudo, resultados
e conclusdo. A relagdo da microbiota intestinal com a saude humana foi restringida aos mais comuns distarbios mentais
e de comportamento. Consideragdes Finais: Chegou-se a conclusio de que é importante ressaltar a importancia da
realizagdo de estudos sobre esta tematica, com o objetivo de contribuir na qualidade de vida de pessoas que possuem
estes transtornos.

Palavras-chave: Microbiota intestinal; Transtorno depressivo; Transtorno de ansiedade; Prebiodticos.

Abstract

Introduction: The psychosocial stress that people experience daily is an important factor in the cause of mental illnesses
such as depression and anxiety through stress. When they are not properly treated, due to the mental impossibility of
not being able to express these problems, these diseases can manifest in the body through psychosomatic symptoms.
Methodology: This is an integrative review, a search was conducted in the SciElo, LILACS and Pub Med databases,
and the following words were used for the databases: “intestinal microbiota” “Depressive disorder” and “Anxiety
Disorder”. The articles identified during the search in the databases were selected from the reading of the titles, followed
by the abstracts, including 5 articles in the study. Results: The studies were selected according to the authors, the year
of publication, place of study, type of study, results and conclusion. The relationship between intestinal microbiota and
human health has been restricted to the most common mental and behavioral disorders. Final Considerations: It was
concluded that it is important to emphasize the importance of conducting studies on this topic, with the aim of
contributing to the quality of life of people who have these disorders.

Keywords: Intestinal microbiota; Depressive disorder; Anxiety disorder; Prebiotics.

Resumen

Introduccion: El estrés psicosocial que las personas experimentan a diario es un factor importante en la causa de
enfermedades mentales como la depresion y la ansiedad por estrés. Cuando no se tratan adecuadamente, debido a la
imposibilidad mental de no poder expresar estos problemas, estas enfermedades pueden manifestarse en el organismo
a través de sintomas psicosomaticos. Metodologia: Se trata de una revision integradora, se realizo una busqueda en las
bases de datos SciElo, LILACS y Pub Med, y se utilizaron las siguientes palabras para las bases de datos: “microbiota
intestinal” “Trastorno depresivo” y “Trastorno de ansiedad”. Los articulos identificados durante la biisqueda en las bases
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de datos se seleccionaron a partir de la lectura de los titulos, seguidos de los resimenes, incluyendo 5 articulos del
estudio. Resultados: Los estudios fueron seleccionados seglin los autores, afio de publicacion, lugar de estudio, tipo de
estudio, resultados y conclusion. La relacion entre la microbiota intestinal y la salud humana se ha restringido a los
trastornos mentales y del comportamiento mas comunes. Consideraciones finales: Se concluyd que es importante
destacar la importancia de realizar estudios sobre este tema, con el objetivo de contribuir a la calidad de vida de las
personas que padecen estos trastornos.

Palabras clave: Microbiota intestinal; Desorden depresivo; Trastorno de ansiedad; Prebioticos.

1. Introdugéo

Atualmente, pesquisas tem enfatizado a possivel relagdo da microbiota gastrointestinal com o desenvolvimento de
diversas doengas como obesidade, diabetes, inflamac@es e, recentemente, em distlrbios mentais e de comportamento como
depressdo, ansiedade e autismo. Essa conexdo entre o intestino e o cérebro e suas vias conhecidas como eixo intestino — cérebro,
inclui cérebro, glandulas, intestino, células que participam do sistema imune a microbiota do trato gastrointestinal (Kawashifta,
2018)

A depressdo é caracterizada pelo baixo humor, pela baixa autoestima e pela perda de interesse em atividades
normalmente agradaveis. Ja ansiedade é descrita como uma forma comum de transtorno de humor, com fisiopatologia nervosa,
endécrina e imunolégica (Grochowska, 2018)

Com isso, essa microbiota vem emergindo como um potencial modulador do comportamento do ser humano e seu papel
na recuperacdo ou manutencao da salde do individuo, buscando-se o equilibrio do microbioma, com a introducéo de prebidticos
e probidticos na alimentacdo, dessa forma é reconhecido que esses microrganismos estdo envolvidos no desenvolvimento e
funcionamento de diversos processos fisiolégicos, como digestdo, crescimento e manutencdo da homeostase (Kawashita, 2018;
Rieder, et al., 2017)

Nessa perspectiva, a Nutricdo possibilita adequar a alimentacao do individuo ao seu estado nutricional e, assim, trazer
o0 equilibrio ao organismo através da alimentacdo. Varios efeitos de alimentacdo inadequada sobre a estrutura e fungcdo neural
tém sido descritos em seres humanos. A sinalizacdo bidirecional entre o trato gastrointestinal e o cérebro é regulada nos niveis
neurais, hormonais e imunoldgicos. Essa constru¢do é conhecida como o eixo cérebro — intestino e € vital para manter a
homeostase. A colonizagdo bacteriana do intestino desempenha um papel importante no desenvolvimento pos-natal e na
maturacdo dos sistemas imunes e endocrinos. Esses processos sao fatores que sustentam a sinaliza¢do do sistema nervoso central
(Furtado, et al., 2018)

A dieta influi nas mudangas da microbiota, que age diretamente nos mecanismos ligados ao sistema limbico. Essas areas
encefélicas sdo principais reguladores de humor, através de estimulos para liberacdo de horménios estimulantes dessas regides
centrais. O estudo mostra que uma dieta com alta ingestdo de gordura estd mais relacionada com o estresse e sintomas de
ansiedade. Assim, como a deficiéncia de vitaminas pode estar relacionada com o desenvolvimento de transtornos, baixos niveis
de vitaminas B2, B6 e B9, além da hipovitaminose (Franca, 2019)

Por outro lado, os desgastes psicossociais que as pessoas passam cotidianamente é um fator importante na causa de
doengas psiquicas como a depressdo e a ansiedade através do estresse. Quando ndo sdo devidamente tratadas, tanto pela
impossibilidade mental de ndo conseguir expressar esses problemas, essas doencas podem se manifestar no corpo através de
sintomas psicossomaticos. Assim, o estudo sugere que a adogdo de uma dieta saudavel, a prética de exercicios fisicos diarios e
intervencBes com probidticos pode ser uma boa estratégia para recuperar a microbiota intestinal e melhorar os sintomas da
depressdo e humor (Medeiros, 2019)

Diante desse e de outros problemas relacionados a microbiota intestinal, surgiu entdo o questionamento: Como a
microbiota esta relacionada com transtornos de ansiedade e depressao e, quais as condutas nutricionais devem ser utilizadas para

que esse problema seja resolvido? Dessa maneira, este estudo objetiva investigar a relacdo entre microbiota intestinal e
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transtornos de ansiedade e depresséo.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo integrativa, realizada a partir de uma abordagem de pesquisa qualitativa, que seguiu as etapas
de identificacdo do tema e questao de pesquisa.

A questdo focal “Existe associagdo da microbiota com os transtornos de ansiedade e depressdao?” foi estruturada no
formato do acrénimo PICo em que cada letra equivale a um componente da pergunta condutora: P- Adultos I- Microbiota
Intestinal, Co- Transtornos de depressdo e ansiedade.

Foram adotados como critérios de elegibilidade: estudos observacionais de coorte, caso-controle e estudos transversais
que relacionavam microbiota intestinal, transtornos de ansiedade e depressdo publicados nos Gltimos cinco anos em portugues e
ingles. Foram excluidos da artigos de revisdo, relatos de casos ou séries de casos, cartas ao editor e artigos nao ligados ao tema.

Apos a determinacgdo da questdo focal, foi conduzida uma busca nas bases de dados Scientific eletronic library Online
(Scielo), Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS) e Pub Med. Os descritores da pesquisa foram
referenciados nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e foram utilizadas para as bases de dados as seguintes palavras:
“microbiota intestinal” “Transtorno depressivo” e “Transtorno de Ansiedade”. As palavras-chave foram conectadas pelos
operadores booleanos AND, OR e NOT. Dessa forma, foi elaborada a seguinte equacdo de busca “Microbiota intestinal AND
Transtorno depressivo OR Depressao”, “Microbiota intestinal AND Transtorno de Ansiedade OR Ansiedade” em todas as bases
pesquisadas.

Os artigos identificados durante a busca nas bases de dados foram selecionados a partir da leitura dos titulos, seguido
dos resumos. Apoés esta etapa, uma nova avaliacdo foi realizada para os estudos a serem lidos na integra. As referéncias dos
estudos selecionados foram rastreadas, com vistas a inclusdo de outros artigos de potencial interesse. O procedimento foi feito
por dois pesquisadores simultaneamente e de forma independente, levando em consideracdo os critérios de inclusdo e exclusdo
pré-definidos. Os trabalhos para os quais houve discordancia foram analisados em reunido com os autores para avaliacdo e
consenso sobre a inclusdo na revisdo. A analise critica por afinidade de contetido das publicacbes se deu a partir da leitura e
interpretacdo dos conhecimentos.
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Figural. Fluxograma de sele¢do de artigos para revisao de literatura.
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Fonte: Dados da pesquisa (2020).

3. Resultados e Discussao

A amostra foi composta por 5 artigos, a base de dados com maior nimero de artigos selecionados foi a PUBMED.
Quanto ao delineamento dos estudos, observou-se que a maior parte era estudos de coortes, conforme o Quadro 1.
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Quadro 1. Caracterizagdo dos estudos relacionando Microbiota intestinal e Transtornos de Ansiedade e Depress&o.

Burokas, et al, Harlan, Estudo de Administracdo de prebi6ticos aumentou acetato  Sugere fortemente um papel benéfico do
2017 Cambridge Coorte (cecal, propionato e isobutirato), reduzindo tratamento prebidtico para comportamentos
shire, concentra¢des, mudancas que se correlacionaram  relacionados ao estresse. Essas descobertas
Reino significativamente com os efeitos positivos vistos ~ fortalecem a base de evidéncias que apoiam o
Unido no comportamento. Além disso, FOS+GOS direcionamento terapéutico do intestino e
reduziu as elevagOes induzidas por estresse microbiota para doencas do eixo cérebro-
cronico nos niveis de corticosterona e citocinas intestino, abrindo novos caminhos no campo
pro-inflamatorias e comportamento tipo depress@o  da neuropsicofarmacologia nutricional.
e ansiedade, além de normalizar os efeitos do
estresse sobre a microbiota.
Morrison, et al, Australia Estudo Feito protetor da inibicdo da caspase-1 envolve a  Reducdo da bioatividade do inflamassoma
2016 Transversal modulacdo da relagdo entre o estresse e a  pode representar um vidvel e estratégia (TDT)
composicéo da microbiota intestinal, e estabelece  terapéutica direta no tratamento e outros
a base para um eixo microbiota intestinal- doengas neuropsiquiatricas com componentes
inflamassoma-cérebro, pelo qual a microbiota inflamatérios. Além disso, a modificacéo
intestinal via sinalizagdo do inflamassoma modula  direta da microbiota intestinal pode oferecer
as vias que irdo alterar a fungdo cerebral e afetara  novas oportunidades para atenuar ainda mais
depressdo e comportamentos semelhantes a  esses distdrbios, por meio de modulacdo da
ansiedade. sinalizacdo do inflamassoma.
Dinan, et al, Irlanda Estudo de Indicam uma redistribuicdo das abundancias  Isso permitird um entendimento mais completo
2013 Coorte relativas de filos bacterianos dentro da microbiota da falha de comunicagdo do eixo cérebro-
intestinal em animais com um fenétipo intestino em estados de estresse cronico, como
relacionado a depressdo e ansiedade. No geral, depressdo e aqueles pensado para fundamentar
essas descobertas indicam uma redistribuicdo das o comum afetivo co-moérbido distirbios
abundancias relativas de filos bacterianos dentro  associados ao IBS.
da microbiota intestinal em animais com um
fenotipo relacionado a depresséo e ansiedade.
Collins, et al, CA, EUA Estudo de A administracdo central do hormonio liberador de ~ Frequente coexisténcia de depressdo e
2013 Coorte corticotropina (CRH) afeta o comportamento e a  distUrbios gastrointestinais funcionais, como o
fungdo gastrointestinal. Tratados com CRH  SlI (sindrome do intestino irritavel). Achados
(hormonio liberador de corticotropina) tém niveis ~ sugerem que a depressdo comoérbida
mais altos de comportamento semelhante ao de  provavelmente aumenta a gravidade da
ansiedade, conforme demonstrado pelo aumento  disfuncéo intestinal por meio de alteragcdes
da locomocéo e da criagdo em comparacdo com os ~ induzidas pela depressio na motilidade
controles tratados com solug&o salina. coldonica e desestabiliza ainda mais a
microbiota intestinal, resultando na
instabilidade  temporal da  microbiota
previamente documentada em pacientes com
Sl
Naseribafrouei, Noruega Estudo Em um baixo nivel taxondémico (OTU), no Em conclusdo, foi encontrado correlacoes

etal, 2014

Observacional

entanto, ndo foi possivel identificar qualquer OTU
Unico mostrando correlagdo significativa com
depressdo apds corregdo de descoberta falsa. O
fator de confusdo da medicacdo para depressdo
néo parecia influenciar o modelo.

Fonte: Lima; Silva; Santos (2020).

significativas entre a microbiota intestinal e a
depressdo. As correlages, no entanto, eram
complexas com dire¢Ges opostas para OTUs
intimamente relacionados.

Burokas, et al, (2017) propde um papel benéfico do tratamento prebidtico para comportamentos relacionados ao
estresse. Essas descobertas fortalecem a base de evidéncias que apoiam o direcionamento terapéutico do intestino e microbiota
para doencas do eixo cérebro-intestino, abrindo novos caminhos no campo da neuropsicofarmacologia nutricional.

Os psicobidticos foram previamente definidos como bactérias vivas (probidticos) que, quando ingeridas, conferem
beneficios para a salide mental através de interagbes com bactérias intestinais comensais. Como uma classe de probi6ticos, essas
bactérias sdo capazes de produzir substancias neuroativas, como o acido gama-aminobutirico e a serotonina, que atuam no eixo
intestino-cérebro (Sarkar, et al., 2016; Dinan, et al, 2013).

Dessa maneira, 0s probioticos, definidos como microrganismos vivos que, quando ingeridos em quantidades adequadas,
exercem um beneficio para a salde no hospedeiro (Dinan, et al., 2011), sdo entidades transitérias que colonizam o trato

gastrointestinal, influenciam varias vias e estdo disponiveis como suplemento. Esta bem estabelecido que eles geram efeitos
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terapéuticos em muitos disturbios ligados ao TGI (Parvez, et al., 2006).

Estudos demonstraram que a suplementagdo de prebioticos reduz a capacidade de resposta ao estresse, ansiedade e
comportamento do tipo depressivo, aumenta a expressdo do fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF) e melhora a cognicao.
Em estudos clinicos, a suplementacgao de prebidticos aumentou os niveis de AGCC, melhorou os sintomas de comportamento
social e os padrBes de sono em pacientes com transtorno do espectro do autismo (TEA) e reduziu os escores de ansiedade em
pacientes com sindrome do intestino irritdvel. (Barichello, et al,2020; Sarkar, et al., 2016; Dinan, et al, 2013).

Os géneros primaros dos microrganismos utilizados como probioticos incluem o Bifibbacterium Gram-positivo e 0s
Lactobacilos, que ndo possuem cadeias de lipopolissacarideos pro-inflamatdrios e, portanto, ndo estimulam as reacdes
imunologicas. Além disso, a presenca de tipos de bactérias Bifidobacterium e Lactobacilos ajudam a instruir o sistema
imunologico a distinguir entre bactérias intestinais e anti-inflamatorias, criando assim uma resposta imune apropriada
identificando organismos antigénicos (Sudo, et al, 2004).

Nessa légica, Morrison, et al, (2016) afirma que a reducéo da bioatividade do inflamassoma pode representar uma viavel
estratégia terapéutica direta (TDT) no tratamento e outros doencas neuropsiquiatricas com componentes inflamatorios. Além
disso, a modificacéo direta da microbiota intestinal pode oferecer novas oportunidades para atenuar ainda mais esses distdrbios,
por meio de modulagdo da sinaliza¢do do inflamassoma.

Assim, o inflamassoma é um complexo multiproteico intracelular que atua na ativacdo de enzimas da familia cisteina-
aspartato proteases (CASPASES) como uma estrutura essencial para a regulacdo da imunidade em condicGes fisiolégicas e no
reconhecimento de sinais de perigo a diferentes componentes (Morrison, et al., 2016).

E indicado uma redistribuicdo das abundancias relativas de filos bacterianos dentro da microbiota intestinal em animais
com um fendtipo relacionado a depressdo e ansiedade. No geral, essas descobertas indicam uma redistribuicdo das abundéancias
relativas de filos bacterianos dentro da microbiota intestinal em animais com um fenétipo relacionado a depressdo e ansiedade.
(Dinan, etal, 2013.)

Existem evidéncias emergentes de que a composi¢do microbiana (microbiota) do intestino é alterada na sindrome do
intestino irritdvel (SII), mas a base para isso € mal compreendida. Achados indicam que a indugdo de ansiedade e influencia a
composi¢do da comunidade microbiana no e sugerem que essas mudangas sdo induzidas pelo aumento da ativacdo da resposta
ao estresse e perturbacdo do habitat microbiano por meio de altera¢es na motilidade col6nica (Park, et al, 2013).

Naseribafrouei, et al., (2014) verificaram correlagdo entre microbiota e depressdo. N&o houve diferencas significativas
entre pacientes deprimidos e ndo deprimidos com relagéo a riqueza de espécies, embora tenha havido uma ligeira tendéncia. Em
concluso, foi encontrado correlagdes significativas entre a microbiota intestinal e a depressdo. As correlagdes, no entanto, eram
complexas com dire¢Bes opostas para Unidades Taxondmicas Operacionas (OTU’s) intimamente relacionados.

Ainda que tal assunto seja de grande relevancia para a sociedade, verificou-se que sdo escassos 0s estudos
correlacionando a depressdo, ansiedade e a microbiota intestinal, especialmente no que se diz respeito & relagdo microbiota com
a presenca de transtorno depressivo. Os estudos ja realizados permitem a obtencdo de informacfes relevantes quanto a
contribui¢do da microbiota intestinal para o equilibrio do organismo como um todo, ndo apenas para o processo digestorio como
se afirmava em momento anterior. Nesse modo, contém na literatura o estimulo do uso de probidticos para modulacdo de
sintomas gastrintestinais e psiquicos. Espera-se que novos resultados sobre o papel da dieta na sintese de serotonina auxiliem o

tratamento para pacientes com quadros depressivos.

4. Consideragdes Finais
Estudos sobre Microbiota Intestinal e Transtornos de Ansiedade e Depressdo estdo sendo cada vez mais realizados,

contudo, ainda sdo escassas pesquisas que relacionem as duas tematicas. Dessa maneira, € relevante ressaltar a importancia da
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realizacdo de mais estudos sobre esta importante tematica, a fim de contribuir para 0 aumento da qualidade de vida de pessoas
que possuem estes transtornos.

Verificou-se que pessoas com transtornos de ansiedade e depressdo apresentam composi¢cdo microbiana alterada
possivelmente pelo estresse causados pelos transtornos que repercute gerando alteragdes na mobilidade do coldn. Portanto, a
nutricdo e uma dieta bem equilibrada, rica em nutrientes e probidticos contribuem para reduzir as alteracfes da microbiota,
equilibrando sua composicdo e melhorando a qualidade de vida de pessoas com transtornos de ansiedade e depresséo.
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