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Resumo

Introducéo: Os probidticos intestinais desempenham um papel crucial na comunicacao entre o intestino
e o cérebro. A disbiose intestinal é caracterizada por alteragbes na microbiota, com predominancia de
bactérias patogénicas, resultando em maior permeabilidade intestinal e inflamacéo local e sistémica.
O sistema vagal atua como um canal de comunicag¢ao entre a microbiota e o cérebro. Objetivo: Buscou-
se estudos atuais sobre a suplementacao de probiéticos na modulagao intestinal em pacientes com
disbiose e depressao. Métodos: Uma revisdo integrativa da literatura foi conduzida em janeiro de 2020
nas bases de dados: Biblioteca Virtual de Saude (BVS) e PubMed. Apds filtros, foram selecionados 30
artigos, com 25 excluidos conforme critérios: titulo, resumo e texto completo. Resultados: Os estudos
indicam consenso sobre 0 uso de probiéticos na redugdo dos sintomas da depressao, sugerindo
sua viabilidade como alternativa no tratamento de disbiose associada a depressdo. Conclusao:
A suplementagao de probidticos em individuos com disbiose e depresséo parece ser uma estratégia
eficaz na redugao de sintomas depressivos, mais estudos precisam ser realizados
Palavras-chave: Probioticos; Microbioma Gastrointestinal; Depressao; Disbiose.
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Abstract

Introduction: Intestinal probiotics play a crucial role in the communication between the gut and the
brain. Intestinal dysbiosis is characterized by alterations in the microbiota, with a predominance of
pathogenic bacteria, resulting in increased intestinal permeability and local and systemic inflammation.
The vagal system acts as a communication channel between the microbiota and the brain. Objective:
To evaluate recent studies on probiotic supplementation in gut modulation in patients with dysbiosis
and depression. Methods: An integrative literature review was conducted in January 2020 using Google
Scholar, Biblioteca Virtual de Saude (BVS), and PubMed. After applying filters, 30 articles were selected,
with 25 excluded based on title, abstract, and full text. Results: The studies indicate a consensus on the
use of probiotics to reduce depression symptoms, suggesting their viability as an alternative treatment
for dysbiosis associated with depression. Conclusion: Probiotic supplementation in individuals with

dysbiosis and depression proves to be an effective strategy in reducing depressive symptoms.

Keywords: Probiotics; Gastrointestinal Microbiome; Depression; Dysbiosis.

Introducao

Os mamiferos possuem comunidades de mi-
crorganismos que sao essenciais para a homeosta-
se e a fungdo normal do hospedeiro. Considerando
sua composigao celular, diversidade genética e ca-
pacidade metabdlica, o organismo hospedeiro deve
ser visto como um sistema hibrido multiespécies,
formado por células hospedeiras e microbianas
que interagem de forma dindmica e simbiéntica.
O conjunto diversificado de bactérias, arquéias,
fungos, protozoarios e virus presente no corpo é
denominado microbioma [1].

A definicao inicial de probidticos foi proposta
em 1965 e, posteriormente, a Organizagdo Mundial
da Saude (OMS) definiu “probidtico” como micror-
ganismos vivos que exercem efeitos benéficos na
saude do hospedeiro [2]. Segundo a International
Scientific Association for Probiotics and Prebiotics
(ISAPP), produtos considerados probidticos abran-
gem nao apenas bactérias benéficas, mas também
outros agentes, como medicamentos e alimentos
enterais que visam melhorar a saude, suplemen-
tos alimentares, férmulas infantis e até a nutricao
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animal. Atualmente, a definigdo de probidtico re-
fere-se a cepas bacterianas capazes de promover
efetivamente a salude humana.

Os mecanismos pelos quais essas cepas
exercem seus efeitos estdo sendo intensamente
investigados. Embora os probioticos nao precisem
colonizar o intestino para serem eficazes, é neces-
sario que uma quantidade suficiente de bactérias
vivas chegue ao colon, onde podem influenciar a
ecologia intestinal e o metabolismo local. Portanto,
0s probidticos devem ser seguros para os animais,
resistentes a acidez e aos sais biliares, e capazes
de aderir e colonizar o intestino [3].

A disbiose intestinal caracteriza-se por altera-
¢bes na composigao e atividade da microbiota intes-
tinal, resultando no predominio de bactérias patogé-
nicas em relacdo as benéficas. Este desequilibrio
aumenta a permeabilidade intestinal e reduz a sele-
tividade na absorgéo de toxinas, bactérias, proteinas
ou peptideos, contribuindo para inflamagdes locais
e sistémicas. Fatores como estresse psicoldgico e
fisioldgico, idade e dieta sao relacionados a disbiose,



gue vem sendo reconhecida como relevante no diag-
nostico de diversas desordens, incluindo transtornos
do humor, como a depressao [4].

Estudos sugerem que os probidticos intestinais
desempenham um papel crucial na comunicagao
bidirecional entre o intestino e o cérebro. Ha um
crescente consenso de que a microbiota intestinal
pode influenciar o estado mental dos hospedeiros.
As interagdes da microbiota com o sistema imuno-
I6gico, o desenvolvimento cerebral e o comporta-
mento tém atraido atengao significativa nos ultimos
anos. De fato, a microbiota intestinal pode ativar o
sistema nervoso central e o sistema imunolégico,
liberando substancias neuroativas, como serotoni-
na e acido gama-aminobutirico [5].

O interesse na conexao entre saude intesti-
nal e bem-estar psicologico € denominado “Eixo
Intestino-Cérebro”, um sistema de comunicacéao
e regulacédo bidirecional que envolve o cérebro,
o sistema nervoso central (SNC) e o ambiente

Métodos

Estudo de revisao integrativa que utilizou a per-
gunta norteadora: a suplementacao de probiéticos
pode modular da fungao intestinal em pacientes
com disbiose e depressédo. A busca, realizada em
janeiro de 2020, abrangeu artigos publicados entre
2015 e 2020 nas bases de dados BVS, PubMed,
utilizando os descritores “probidticos”, “
intestinal”, “ disbiose” e “de-

pressao” (e suas tradugdes para inglés e espanhol,

modulacao

microbiota intestinal”,

segundo DeCS), com operadores booleanos “AND”
e “OR”. Dos 1.578 artigos encontrados inicialmente,
30 foram selecionados apds a aplicacao de filtros
(Figura 1, fluxograma PRISMA). Apos anadlise de
titulos e resumos, 8 artigos foram excluidos, restan-
do 22 artigos para analise completa, seguindo as
etapas descritas em [Referéncia 7, 8]. A estratégia
de busca detalhada é apresentada no Apéndice

entérico do intestino. Este eixo inclui células huma-
nas e microbianas, metabdlitos, produtos quimicos
neuroativos e substratos energéticos. O intestino e
o cérebro trocam informacdes através do sistema
nervoso entérico (SNE) via caminhos neurais, como
o sistema simpatico eferente e o nervo vagal afe-
rente, assim como pela circulagado sanguinea [6].

O SNE também inerva o trato gastrointestinal, o
pancreas e a vesicula biliar, estabelecendo uma re-
lagao direta entre intestino, microbiota, imunidade,
fungdo enddcrina e regulacao do comportamento
humano. Embora as interagdes entre cérebro, in-
testino e microbioma sejam multifatoriais e ainda
nao completamente compreendidas, o sistema
vagal atua como um canal de comunicacao entre
a microbiota e o cérebro [6]. Descreveu-se a suple-
mentacao de probidticos na modulacéo intestinal
em pacientes disbiéticos com depressao baseado
na literatura atual sobre a tematica.

[ou secao apropriada] (fluxograma PRISMA) [9].
E foram aplicados os critérios de inclusao foram:
ensaios clinicos randomizados e estudos observa-
cionais com adultos diagnosticados com depressao
maior (DSM-5) e disbiose (comprovada por analise
de fezes), utilizando probidticos especificos (nome
e dosagem definidos), avaliando sintomas depres-
sivos ([nome da escala]) e composi¢cao da micro-
biota intestinal, publicados em inglés, portugués ou
espanhol. Os critérios de exclusao foram: estudos
de caso, revisdes narrativas, artigos de opiniao,
estudos com metodologia inadequada (pontuagéo
Jadad < 2 para ensaios clinicos) e estudos sem
informacdes suficientes sobre os desfechos. Os da-
dos foram organizados em categorias (Quadro 1),
com base na similaridade das informacdes.
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Quadro 1 — Descritores controlados utilizados para construgao da estratégia de busca nas bases,
Google Scholar, BVS, PubMed

Base de Dados Estratégia de Busca

1 Pesquisa 39 ARTIGOS: intestinal modulation AND probiotic AND depression
(instance:"regional”);

BVS 2 Pesquisa 9 artigos: intestinal modulation AND prebiotic AND depression

(instance:"regional”) AND ( fulltext:(“1”) AND OR “Trato Gastrointestinal”)) AND
(instance:"regional”);

1 PESQUISA 1544 artigos: intestines”[MeSH Terms] OR “intestines”[All Fields]
OR “intestinal’[All Fields]) AND modulation[All Fields] AND
PubMed 2 PESQUISA 12 artigos ((“intestines’[MeSH Terms] OR “intestines’[All Fields]
OR “intestinal’[All Fields]) AND modulation[All Fields] AND AND (Review[ptyp]
AND “loattrfree full text’[sb] AND “2014/08/30”[PDat] : “2019/08/28”[PDat)])

Figura 1 - Fluxograma da selegdo dos artigos (Prisma Flow)

o
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S Artigos identificados Artigos Excluidos pelo titulo,
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(]
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= 4. GOH, K. K., et. al. 2019;
5. WALLACE, C. J. K., et. al. 2020.
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Resultados

Foram analisados 5 estudos nesta revisao bibliografica. As produgdes selecionadas foram descritas

na tabela 1.

Tabela 1 - Artigos incluidas na reviséo integrativa acerca de Suplementagéo de probiéticos na mo-
dulagéo intestinal em individuos disbiéticos com depressao, segundo autor/ ano de publicagao, titulo,
periodico, banco de dados e objetivo, procedimento de coleta de dados, resultados e concluséo

Discussao

Nos artigos analisados existe um consenso
no uso de probidticos e a diminuigdo dos sinto-
mas da depressao. De modo que, a utilizagao de
probioticos pode se tornar uma alternativa viavel
para o tratamento da disbiose associada ao me-
Ihoramento dos sintomas da depressao. Nesse

sentido observou-se no estudo de Huang [5] que os
probiéticos diminuiram significativamente o escore

da escala de depresséo.

Enquanto que Furtado, Silva e Walfall [6]

afirmam que probidticos especificos, nomeados
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Psicobioticos, favorecem a homeostase intestinal
levando a Simbiose, trazendo melhora no quadro
inflamatério e melhora na resposta ao estresse
fisico e psicolégico. Os Psicobidticos produzem
beneficios para a saude em pacientes que sofrem
de doencas psiquiatricas, mostrando-se eficazes
no tratamento dos Transtornos de Ansiedade. Os
mesmos autores ainda afirmam que para cuidar da
complexa microbiota intestinal e da permeabilidade
do intestino, é recomendado a redugao do estresse
e do uso indiscriminado de antibioticos, mas, além
disso, consumir uma dieta nutricionalmente equili-
brada, rica em fibras e baixa em gorduras saturadas
e carboidratos refinados. O consumo de fibras pro-
move um aumento de bactérias benéficas e inibe
a proliferacdo das bactérias nocivas, alterando o
equilibrio entre a saude e a doenca.

Saraiva, Carvalho e Landim [4] corroboram
com o estudo acima, constatando que os nutrien-
tes exercem funcao primordial na preservacao
da microbiota, indicando que o cuidado com a
alimentacao gera beneficios ao organismo como
um todo, inclusive em quadros depressivos e
disbiose.

Conclusao

A utilizac&o de probidticos em individuos dis-
bidticos depressivos torna-se uma estratégia as-
sertiva na diminuigdo dos sintomas da depresséo.
Porém essa estratégia deve estar associada ao
estilo de vida saudavel, ou seja, adquirir habitos de
vida saudavel, por meio da inclusdo de alimentos
in natura, frutas, verduras, legumes que sao fontes
de fibras e alimentos probidticos, trazem beneficios
para a saude e o bem-estar fisico e emocional.
Faz-se necessario mais e bons estudos cientificos
que fundamentem a utilizagao de probidticos em
individuos disbidticos depressivos.
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Em meta-analise constatou-se que alterar o
eixo intestino-cérebro com probidticos pode ser
uma abordagem para melhorar a gravidade da de-
pressdo. Porém, é essencial verificar a eficacia de
combinacdes especificas ou cepas de probidticos
para sintomas depressivos, realizando mais estu-
dos e com amostras maiores [10]. Wallace, C. J.
K., et. al. [11] buscam resultados que demonstrem
que os probidticos podem ser eficazes no alivio
dos sintomas de depressao e buscam encontrar
biomarcadores que irdo predizer esses resultados.

Observa-se que 0 uso de probidticos no tra-
tamento da depressdo parece uma estratégia
animadora. Mas, embora esse assunto seja de
grande relevancia para a sociedade, verificou-se
que ha poucos estudos relacionados a depressao
e a disbiose, principalmente no que diz respeito a
suplementacéo de probidticos em individuos dis-
bidticos com depressao. Os estudos ja realizados
permitem a obtencao de informacdes relevantes
quanto a contribuigdo da microbiota intestinal para
0 equilibrio do organismo como um todo, e indicam
caminhos promissores para aplicacdo de novos
métodos no tratamento da depressao.
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