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RESUMO

Diversos estudos tém investigado a relagdo entre dieta, microbiota, depressdo e
obesidade, sugerindo que a alimentagdo sauddvel influencia de forma diretamente
proporcional com a boa saude mental. Esta revisdo de literatura narrativa tem como objetivo
revisar de forma sistematica a literatura de artigos indexados no PubMed, Medline/via
Pubmed, Science Direct, SciVerse Scopus, Scielo, PsycINFO e Google Scholar, entre 2018 e
2023 sobre este assunto. Dentre as populagdes analisadas, houve camundongos e seres
humanos adultos e idosos. Verificou-se que o estresse associado ao consumo de alimentos
ultraprocessados e ao sedentarismo causa disbiose e, consequentemente, inflamacgdo e alta
permeabilidade no intestino. Logo, facilita a entrada de toxinas e sdo causadas caréncias
nutricionais pela ma absor¢do de nutrientes. Assim, um individuo com obesidade pode ter
sintomas depressivos, assim como o contrario. Ainda, os estudos sobre a nutricdo psiquidtrica
e seus efeitos sobre a depressdao por meio da microbiota em pacientes obesos estdo em
constante evolucdo e, futuramente, a modulagdo da microbiota intestinal pode ser opcao

terapéutica para a depressdo e obesidade.

Palavras-chave: Nutri¢ao Psiquiatrica; Microbiota; Depressao; Obesidade.

INTRODUCAO

De acordo com o Ministério da Satude (2005), a depressao ¢ um distarbio psicoldgico
comum em todo o mundo e ocasiona uma disfun¢do bioquimica no cérebro, desajustando
neurotransmissores como serotonina, noradrenalina e dopamina. O individuo com depressao
apresenta sintomas como angustia, desmotivagdo, apatia, distirbios de sono e apetite,
inseguranca, entre outros (BRASIL, 2005). A Organizacdo Mundial de Saude descreve que
ndo se trata apenas das mudangas habituais de humor e respostas emocionais imediatas ou
temporarias aos desafios da vida cotidiana, pode também se tornar uma condi¢do médica
critica, especialmente quando prolongada (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2017a).

Cerca de 300 milhdes de pessoas no mundo sofrem com essa doenga, afetando
majoritariamente mulheres (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2017b). Os numeros
indicam que a depressdo se tornard a doenga mais comum nos proximos 20 anos, afetando
mais pessoas no mundo todo que qualquer outro problema de saude, incluindo doengas

cardiovasculares e cancer (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2022).



A nutricdo mostra-se importante pois estd diretamente relacionada com as interagdes
entre o cérebro, intestino e microbiota intestinal, visto que os nutrientes como triptofano,
vitamina B6, vitamina B12, acido f6lico (folato), fenilalanina, tirosina, histidina, colina, acido
glutdmico e acidos graxos 6mega-3 tém papel fundamental no sistema neuroendocrino, logo,
satide mental e depressdo estdo associadas a alimenta¢do (KRIS-ETHERTON et al., 2020).

A nutricdo psiquiatrica ¢ uma area importante da nutricdo que possui estudos
crescentes acerca da associagdo entre transtornos mentais, comportamento alimentar,
alteracdes metabolicas e desenvolvimento de doengas cronicas ndo transmissiveis (DCNT),
mostrando-se eficaz na prevencdo e combate da obesidade, ansiedade, transtorno bipolar e
também da depressao (JACKA, 2017).

Em relagdo ao consumo de frutas, legumes e verduras em pacientes depressivos, foi
observado uma ingestdo menor de alimentos in natura em comparacdo ao uso de doces e
acucar refinado, entre estes, os ultraprocessados, cuja obten¢do envolve muitas etapas de
processamento e técnicas em sua fabricacdo, havendo adi¢do de acucar e sal, aditivos
quimicos e conservantes tais como agucares, sal, estabilizantes, etc (GRASES et al, 2019).
Estes alimentos tendem a serem pobres nutricionalmente, € com vasta quantia de gorduras
saturadas, gorduras trans, agucares, além de elevada densidade energética e de substincias
inflamatorias (KIECOLT-GLASER et al., 2020). Estas propiciam danos as respostas imunes
ao induzir o desenvolvimento de respostas inflamatorias com maiores niveis de
biomarcadores de inflamacao, dentre eles a Proteina C-reativa. Ainda, a inflamacao ¢ mantida
na presenca de depressdo devido a diminuicdo da sensibilidade do sistema imunoldgico aos
hormdnios glicocorticoides, responsaveis por cessar a resposta inflamatoria no cenario de
inflamacao (KIECOLT-GLASER et al., 2020).

Ademais, eixo microbiota-intestino-cérebro ¢ extremamente importante para o estado
de saide mental e de bem-estar, tanto relacionado a modulacdo de bactérias
benéficas/probidticas quanto de neurotransmissores (LEMOS et al, 2022). Quando em
desarmonia, a chamada disbiose intestinal, pode levar a estados de estresse a partir de seus
metabolitos, aumentando o crescimento de bactérias nocivas e podendo induzir sintomas
depressivos. Isto ocorre, pois essa reacdo aumenta a permeabilidade intestinal, que também
pode ser observado na barreira hematoencefalica, inflamag¢ao, autoimunidades, ma absorcao e
caréncias nutricionais (YARANDI et al., 2016).

Composto por um sistema complexo de comunicagdo bidirecional, o eixo
intestino-cérebro ndo apenas garante a manutengdo adequada da homeostase gastrointestinal

como também atua em fung¢des cognitivas superiores, visto que fortes evidéncias pré-clinicas
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reforcam o papel da microbiota intestinal no sistema nervoso, possivelmente modulando a
atividade neuroldgica das emogodes, percepcdo da dor e bem-estar geral (RHEE,
POTHOULAKIS e MAYER, 2009). Com o objetivo de avaliar o efeito do uso de probioticos,
especificamente Lactobacillus helveticus R0052 e Bifidobacterium longum R0175, Messaoudi
et al. (2010), desenvolveram uma formulagdo probiotica e avaliaram seus efeitos em seres
humanos e ratos. Os resultados apontaram efeitos psicoldgicos benéficos em seres humanos
como a regulacdo dos niveis de cortisol, demonstrando uma abordagem terapéutica 1util para
distirbios neuropatologicos e/ou como terapias adjuvantes em disturbios psiquiatricos.

Assim como a depressdo, a obesidade ¢ uma doenca cronica, caracterizada pelo
acumulo de gordura corporal, geralmente causada pelo consumo de calorias maior do que o
organismo necessita para seu sustento (ANDRADE et al., 2014). Um individuo adulto pode
ser considerado obeso quando o seu Indice de Massa Corporal (IMC) ¢ igual ou maior a 30
kg/m?. De acordo com o Ministério da Saude, no ano de 2020 foi computado que cerca de 96
milhdes de brasileiros possuem excesso de peso e 41 milhdes de pessoas estdo na faixa de
obesidade. Considerada uma crescente epidemia, a obesidade contribui para mais de 2,8
milhdes de mortes anuais no mundo, sendo considerada assim, uma questao de satde publica
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2022). Esta comorbidade possui multiplas causas,
envolvendo fatores dietéticos, ambientais, bioldgicos e psicoldogicos (WANDERLEY e
FERREIRA, 2010).

Acerca dos aspectos envolvidos no desenvolvimento da obesidade, a composigao ¢ a
qualidade dos alimentos estdo diretamente associados ao excesso de peso, a medida que uma
ingestdo elevada de alimentos ultraprocessados, além de acarretar o consumo de alimentos
com alta densidade calorica, ocasiona menor aquisi¢do de micronutrientes como vitaminas
B12, D, E, entre outros importantes para a saide psiquica. Por outro lado, alimentos in natura
ou minimamente processados foram considerados fatores de protecdo para a obesidade devido
a sua baixa densidade energética, baixo teor de agucar, gordura total, saturada e trans e altos
niveis de proteinas, fibra e micronutrientes (LOUZADA et al., 2015; SILVA et al., 2021).

Quanto aos aspectos fisiologicos, a microbiota intestinal ¢ reconhecida como
caracteristica importante no desenvolvimento da obesidade, tendo em vista que esta possui
uma diversidade microbiana e genética extensa, com diferentes espécies associadas sendo a
maioria dessas anaerobias e pertencentes a dois filos: Firmicutes e Bacteroidetes. Uma
propor¢ao maior de Firmicutes foi observada em individuos obesos em comparacdo com
individuos ndo obesos, por sua vez, o aumento na propor¢do dessas bactérias parece

influenciar a obesidade, ao quebrar moléculas de polissacarideos gerando um aumento da
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absorcdo intestinal de glicose, que por sua vez provoca o aumento da glicemia e insulinemia
(GOMES, HOFFMANN e MOTTA, 2018). Além disso, um estudo relatou que a propor¢ao de
Firmicutes para Bacteroides diminuiu ap6s a perda de peso em individuos obesos. Dessa
forma, obesidade ¢ caracterizada pela presenga de disbiose da microbiota intestinal, a qual
pode alterar a producdo de peptideos gastrointestinais associados a saciedade, levando ao
aumento da ingestdo alimentar (GOMES, HOFFMANN e MOTTA, 2018).

As principais transformacdes ligadas ao mercado alimenticio compreendem varias
caracteristicas, concomitante ao padrdo alimentar das populagdes ¢ as mudangas que o estilo
de vida impde ao corpo, bem como a microbiota, cujo equilibrio depende de fatores
relacionados a aspectos fisiologicos e socioecondmicos, entre eles a dieta (NAVEED et al.,
2021). Em geral, o consumo de frutas, vegetais, fibras soluveis e insoluveis estd associado a
uma microbiota diversificada, enquanto o aumento da ingestdo de alimentos industrializados
(ricos em gordura e agucar) esta associado ao risco de doencgas inflamatorias cronicas como a
depressdo, ainda, pessoas com disturbios neuropsiquiatricos geralmente sofrem também com
distirbios gastrointestinais e na microbiota gastrointestinal (NAVEED et al., 2021).

Diante de vastas evidéncias cientificas, o objetivo deste trabalho foi realizar uma
revisdo narrativa dos mais recentes estudos para buscar compreender e explicar os efeitos da
nutricdo psiquiatrica sobre a microbiota de pacientes com depressdo e obesidade, associando
os temas para encontrar formas de melhorar a qualidade de vida das pessoas que sofrem

destas comorbidades.

METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma revisdo narrativa de literatura de artigos originais
publicados nos ultimos cinco anos (desde 2018). Foi adotada a metodologia adaptada do
protocolo de pesquisa para revisdes sistematicas Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews e Meta-Analyzes: The PRISMA Statement (MOHER et al., 2009). A pesquisa se
dividiu em 4 etapas: Etapa 1- busca de artigos; Etapa 2- remog¢ao dos duplicados, Etapa 3 -
leitura do titulo e resumo, Etapa 4 - leitura do texto completo e extracdo de dados.

Etapa 1- A busca de artigos foi realizada nas bases de dados: PubMed, Medline/via
Pubmed, Science Direct, SciVerse Scopus, Scientific Electronic Library Online (Scielo),
PsycINFO e Google Scholar. Foi realizada uma pesquisa para levantamento das palavras
chaves, descritores, sindnimos e termos MeSH (Medical Subject Headings) associados com as

palavras principais, e entdo utilizando operadores booleanos: AND e OR para criar diferentes
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combinagdes entre os termos. A estratégia de busca foi montada de maneira individual para
atender a dindmica de cada base de busca. Foram utilizadas combinacdes das palavras
contidas no Quadro 1 com os operadores booleanos AND e OR, sendo AND na horizontal e
OR na vertical. Segue um modelo de estratégia de busca, ja4 montada para exemplo:
“Depression OR “emotional depression” OR “depressive symptoms” OR ‘“depressive
disorder” AND Diet OR “eating behavior” OR “good eating habits” OR ‘‘food conduct” OR
“dietary habits” AND Microbiota OR "brain-gut axis" OR "brain-gut-microbiome axis" OR
"intestinal microflora” OR "brain-gut axis" AND “Nutritional Psychiatry” AND “Obesity”

OR “obesity management".



Quadro 1 - Termos utilizados para estratégias de busca nas bases de dados.

PALAVRAS
CHAVES Depression Diet Microbiota Psychiatry Obesity
diet; food; “food sciences”;
“good eating habits”’;
“food related behavior”;
J . . "brain-gut axis"
‘food conduct’; rai crobi -
“eating habits”; rain-gut-microbiome axis neuropsychology
SINONIMOS “emotional depression”; “healthy eatine h b"t . "intestinal microflora” “Nutritional
ealthy eating habits”’; i , utritiona
“depressive symptoms”; “unh lt)//}l t'g habits” "intestinal flora" Pevehiatry”
unhealthy eating habits”’; , : . . sychia
“di ly P 5 e "gastrointestinal microbial 4 g4
ietary habits”; oy
communi
“dietary patterns”’; v
“healthy eating practices”;
“food traditions”’;
microbiota;
diet; "diet, food, and nutrition" ) ) ,’ . ) obesi
DESCRITORES depression, ot { I sci " "gastrointestinal microbiome" psychiatry "ob lyly
nutritional sciences obesi
(DECS) “depressive disorder”; "eeding behavior” "brain-gut axis" neuropsychiatry o
eeding behavior managemen
& "gastrointestinal microbiome" &
diet; "diet, western"
"diet, carbohydrate-restricted"
“depressive disorder”; "diet, macrobiotic"” ) ) " ) " .
"depression" "diet, vegetarian" microbiota psychiairy obesity
MESH TERMS Y . oo S o o "brain-gut axis" "biological "obesity
depressive disorder, diet therapy"; "diet, reducing " . ] ] ) " ‘ " Y
o diet, healthy” 'gastrointestinal microbiome psychiatry management
major ,

"diet, food, and nutrition"
"feeding behavior”



Foram utilizados os seguintes critérios para inclusdo: ano de publicagdo no
periodo 2018 a 2023; texto completo disponivel; idioma inglés, espanhol ou
portugués; Presenca em bases indexadas; tipo de estudo: coorte, transversal,
observacional e longitudinal. Foram utilizados os seguintes critérios para exclusio:
artigos de revisdo; monografias; teses; protocolos para estudo ou falta de correlacao
com o tema pesquisado.

Etapa 2- Os resultados obtidos das buscas nas bases de dados, exceto google
scholar, foram exportados em arquivos no formato valores separados por virgulas
(CSV), e submetidos na plataforma online gratuita EndNote - Clarivate Analystics,
para remocao dos duplicados, que corresponde aos artigos indexados em mais de uma
base de dados consultada.

Etapa 3- Apos a remocao dos duplicados, foi realizada triagem pela leitura do
titulo e resumo dos artigos resultantes na amostra, ¢ foram excluidos os que nao
apresentaram potencial para responder a pergunta de pesquisa do presente estudo, por
ndo estar diretamente associado com o tema, abordar outras vertentes de analise que
ndo associa a nutri¢do psiquiatria com, microbiota, depressdo e obesidade, e eventuais
artigos de revisdo, monografias, teses ou protocolos para estudo, que ndo foram
filtrados na estratégia de busca.

Etapa 4- A amostra resultante da triagem foi submetida a leitura e analise do
texto completo e entdo a extragdo de dados para expressdao dos resultados do presente
estudo. O quantitativo de artigos da amostra durante as 4 etapas estd expresso em

formato de fluxograma na figura 1.

Figura 1 - Fluxograma do resultado quantitativo da amostra de artigos durante as etapas de

Pubmed Scopus Science Direct
(n= 66) (n=53) (n=1)
Scielo PsycInfo Google Scholar
Etapa 1 Artigos Resultantes da coleta nas bases de dad& (n=2) (n=4) (0=7)

selegdo.

R

Pesquisa (n=133) /
- Artigos excluidos devido a duplicidade
(n=71)
Etapa 2 ‘Artigos Resultantes para leitura do tituo e resumo
Duplicados (n=62)
- Artigos excluidos por ndo apresentar
potencial para responder a pergunta de
pesquisa apés leitura do titulo e resumo
(n=35)
Etapa 3 Artigos Resultantes para leitura do texto
Titulo e resumo completo
(n=27)
[*] /&tigos excluidos devido a metodologi:

........ e tipo de estudo
K (n=14) 8

Artigos Resultantes para amostra final

Etapa 4
Texto completo e extragdo de dados

(n=13)

Y




RESULTADOS E DISCUSSAO

Com o levantamento dos artigos, conforme detalhado no fluxograma acima, foi possivel construir o Quadro 2, que pode ser observado a

seguir. Nele foram sintetizadas as seguintes informacdes sobre os artigos: titulo, autor, ano, pais, tipo de estudo, amostra, populacdo, objetivo,

principais resultados e conclusao dos autores, a fim de facilitar a visualizagdo dos resultados obtidos no presente estudo.

Quadro 2 - Resultados

Autor/

Titulo Ano / Pais

Diversidade alimentar e

depressio: analises .
p Cano-Ibanez,

transversais e longitudinais na ot al
populacdo adulta espanhola @ 022')
com sindrome metabolica. Espanha
Descobertas do estudo P
PREDIMED-PLUS
Multiplos_comportamentos de
risco a saude, incluindo alto
. Coletro,
consumo de alimentos ot al
ultraprocessados e suas (2022')
implicagdes para a satde Brasil

mental durante a pandemia de
COVID-19

Tipo de Estudo /
Amostra

Coorte prospectiva
observacional/
Analise Transversal
n=0.625
Analise Longitudinal
n=3.860

Estudo Transversal

Populacio

Idosos espanhois com
idade entre 55 ¢ 75
anos com sobrepeso ou
obesidade e sindrome
metabolica.

Baseado Em Inquérito|  Residentes na zona

Epidemiologico
Em Duas Cidades
Brasileiras
n=1.693

urbana de Ouro Preto e

Mariana, Brasil
maiores de 18 anos.

Objetivo

Examinar as associagdes transversais e
longitudinais (acompanhamento de 2 anos)
entre diversidade alimentar e sintomas
depressivos em uma coorte da populagio
idosa com obesidade e sindrome metabolica
utilizando dados secundarios do estudo
PREDIMED-PLUS.

Avaliar a associacao entre a ocorréncia
combinada de comportamentos de risco a
saude, como sedentarismo, alto consumo

semanal de alimentos ultraprocessados

(UPFs) e ndo consumo diario de frutas e

verduras, com sintomas de ansiedade ou
depressdo em adultos durante a pandemia
COVID-19, utilizando dados do inquérito

epidemiologico.

Principais Resultados e
Conclusio
Na analise transversal, os participantes
com maior diversidade alimentar
(vegetais, graos e grupos de alimentos
protéicos) apresentaram uma diminuigdo
significativa nas chances de depressao
em comparagdo com o0s participantes
com menor diversidade. Porém na
analise longitudinal, ndo foram
encontradas associagdes significativas
entre os grupos indicando que ndo parece
reduzir o risco de depressdo futura,
estudos longitudinais sdo necessarios
para confirmar os achados.

A existéncia de uma combinagio de dois
e trés comportamentos de risco para a
saude como: sedentarismo, nao consumo
de frutas e verduras e alto consumo de
ultraprocessados levou a uma maior
prevaléncia de sintomas de ansiedade ou
depressao.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35850714/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36466386/

A qualidade da dieta esta
associada a depressao? Uma
Analise do Estudo
Longitudinal Australiano de
Dados de Saude da Mulher

Os efeitos das nozes e do
estresse académico na saude
mental, no bem-estar geral e
na microbiota intestinal em

uma amostra de estudantes
universitarios: um ensaio
clinico randomizado

Reducéo de sintomas de satde
mental usando cuidados
terapéuticos digitais
informados por SNPs
gendmicos e assinaturas do
microbioma intestinal

Lee,
etal.
(2022)
Australia

Herselman
etal.,
(2022)

Australia

Pedroso
et al.,
(2022)

Finlandia

Ap6s o ajuste das variaveis, foi
encontrada uma pequena associagdo
Examinar se existe associagdo longitudinal | estatistica inversamente proporcional
Jovens australianas entre a qualidade da dieta e sintomas entre a qualidade da dieta e sintomas
com média de idade depressivos e todos os fatores covardiantes, depressivos em ambos os momentos da
27,6 anos em 2003 e | em jovens australianas em dois momentos. | analise, sugerindo que a continuagdo da
média de 33,7 anos em' Usando dados secundarios do Australian qualidade da dieta saudavel prediz
2009. Longitudinal Study on Women 's Health | sintomas depressivos mais baixos para
(ALSWH). mulheres que ja tém uma dieta saudavel.
No entanto, essa associacdo pode nado ser
clinicamente significativa.

Estudo Longitudinal
2003 n=9081
2009 n= 8199

Avaliar a relagdo entre o estresse O estresse académico foi associado a
académico, como estresse cronico, e saude | menor diversidade microbiana intestinal
mental, marcadores bioquimicos de saude | nas mulheres, e 0 consumo regular de

Académicos saudaveis,|  geral, e diversidade e composigdo da nozes melhorou a composic¢do, assim
do sexo masculino e | microbiota intestinal. Avaliar também os como, os efeitos auto-relatados de
feminino, com idade |efeitos do consumo diario de 2 porgdes (56 estresse e depressao, satde mental geral e

entre 18 e 35 anos g) de nozes frescas pré-posicionadas ajudou no sono a longo prazo,
durante 16 semanas sobre esses pardmetros | aumentando a diversidade e composicdo
em uma amostra de estudantes da microbiota intestinal comparada com
universitarios. o grupo controle.

Identificar fatores genéticos e do
microbioma intestinal que explicam as
diferencas interindividuais na melhora da
saude mental apds intervengdo dietética e | redugdo de peso e melhora nos sintomas
de estilo de vida para perda de peso, de | de satide mental explicados por fatores
participantes do programa Dighi Health, e |genéticos e caracteristicas do microbioma
compreender se a taxa ou fungdes do  intestinal. Houve associagéo significativa
microbioma intestinal e marcadores entre pontuagdes genéticas e assinaturas

Ensaio Clinico
Randomizado
n= 80

Os individuos experimentaram uma

Homens e mulheres
recrutados da coorte do

Estudo Transversal | estudo de pesquisa

n= Digbi Health g ) : . . . ~
369 erd frl;m ;;t doqu:so genéticos explicam o efeito da perda de | microbianas com ansiedade e depressao,
p co oial P peso corporal na saide mental. incluindo 4cidos graxos de cadeia curta e

P A intervengdo realizada no programa, metabolitos neurotoxicos bacterianos

relacionados especificamente a
depressao.

possui foco na redugdo do consumo de
acucar, ajuste no horario das refeicdes e
mudangas comportamentais que sdo
implementadas com a ajuda do treinamento
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35894291/
https://www.mdpi.com/2072-6643/14/22/4776
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36013186/

Xiao Yao San melhora a
ansiedade e a depressao
induzidas por dieta rica em
gordura através da regulacao
da microbiota intestinal em
camundongos

Um estudo piloto
randomizado controlado
testando suplementos de
acidos graxos 6mega-3,

probioticos, combinagdo ou
placebo em sintomas de
depressdo, ansiedade e
estresse.

Bifidobacterium longum
combate os efeitos da
obesidade: traducao
parcialmente bem-sucedida de
roedor para humano

Youjun Yang

etal.,
(2022)
China

Reigada
etal.,
(2021)

Australia

Schellekens
etal.,
(2021)
Irlanda

virtual de saude e do aplicativo para gerar
mudanca de habito.

Comportamentos de ansiedade e
Investigar os efeitos de melhoria do depressao relacionados a obesidade
Camundongos machos Xiaoyao San (composto de 8 medicamentos, melhoraram significativamente com a
C57Bl6/] de 8 semanas|  fitoterapicos da medicina tradicional alteragdo da microbiota intestinal e por
de idade, obesos por chinesa) na ansiedade e depressdo induzidas meio da modulacao de seus metabolitos.
indugdo de dieta rica por dieta rica em gordura através da Podendo representar uma estratégia
em gordura. regulagdo da microbiota intestinal em | terapéutica potencial para tratamento de
camundongos. transtornos mentais associados a

obesidade.

Experimental
n=40

Nao foram encontradas evidéncias
significativas que os suplementos de
Omega-3 e probidticos seja mais benéfico
do que cada suplemento sozinho ou o
placebo na redugdo de sintomas de
ansiedade, depressao ou estresse. Com a
ressalva que devido a uma pequena
redugdo dos sintomas apos tratamento,
sugere-se que a combinagdo tenha mais
efeito em cenarios de depressdo mais
grave.

Mulheres, 18-59 anos
anos, apresentando
qualquer gravidade de
sintomas depressivos
ou ansiedade.

Examinar a eficacia potencial da
suplementacdo nutricional de probidticos e
O0mega-3 para reduzir os sintomas
depressivos, ansiosos ¢ de estresse.

Estudo Piloto
Randomizado
Controlado n= 106

A administra¢ao de Bifidobacterium
longum APC1472 em camundongos
obesos induzidos por dieta rica em
gordura, diminuiu o ganho de peso
corporal e o acamulo de depdsitos de
gordura e melhorou tolerdncia a glicose,
niveis circulantes de leptina e
corticosterona. Porém, em humanos niao
afeta o IMC e relagdo peso/peso ndo
influencia os perfis lipidicos e
inflamatérios ndo afeta a saciedade o
humor, o estresse percebido.

Investigar se Bifidobacterium longum
APC1472 tem efeitos anti-obesidade em
C57BL/6 machos de | camundongos obesos induzidos por dieta
n= 40 camundongos |cinco semanas; adultos rica em gordura (HFD) e se a

n= 124 humanos de 18 ¢ 65 anos; com |suplementacdo da mesma reduz o indice de

IMC entre 28 e 34,9. | massa corporal em individuos saudaveis
com sobrepeso ou obesos.

Camundongos
Experimental
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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0753332222012914
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2666915321000688?via%3Dihub
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33349590/

Influéncia de habitos
alimentares pro-obesogénicos
nas alteragdes cognitivas
induzidas pelo estresse em
voluntarios adultos saudaveis

Associagdo entre ingestdo de
frutas e vegetais e satide
mental na coorte australiana
de diabetes, obesidade e estilo
de vida

Consumo de Fibra Alimentar
em Relacdo a Disturbios
Psicolégicos em Adultos

Delgado
etal.,
(2021)
Franca

Rees
etal.,
(2021)
Australia

Saghafian
etal.,
(2021)

Ira

Dieta pro-obesogénica exibe maior

Avaliar a influéncia de um padrdo alimentar| inflamacao sistémica e concentragdes de
proé-obesogénico (rico em gordura, agucar e, proteina C-reativa, e pode sensibilizar
sal) com potencial inflamatorio nas individuos saudaveis aos efeitos
alteragOes cognitivas induzidas pelo prejudiciais do estresse agudo no

estresse em voluntérios saudaveis. desempenho cognitivo na memoria
verbal e atencao sustentada.

Adultos saudaveis
18-50 anos com IMC
maior que 35 kg/m2.

Estudo Transversal
n=50

A maior ingestao de frutas, legumes e
verduras e derivados, como fibras e
amido resistente, foi associada a maior
probabilidade de melhor satide mental,
no inicio € no acompanhamento de 5
anos, mesmo apos o ajuste para fatores
de estilo de vida, como niveis de
atividade fisica, historico de DCV,

Investigar a relagao longitudinal entre o
consumo diario de frutas e vegetais e
sintomas de saude mental durante 5 anos, e
explorar as associagdes das contribuigdes
de amido resistentes e fibras e outros

Adultos australianos
com 25 anos ou mais
que participaram do

Analise Transversal
n=10.201;
Analise Longitudinal

i = estudo AusDiab o
Prospectiva n=5.845 componentes dietéticos com resultados de | . ) . .
, diabetes e tabagismo. E alimentos muito

saude mental. . L
ricos em gordura saturada, adigdo de sal
e/ou agucares adicionados associados a
saude mental abaixo da média.
Funcionarios . N . O maior consumo de fibra dietética foi
Avaliar a relacdo entre fibras alimentares ¢ . . ~
associado a reduc¢do das chances de

nao académicos de
universidades médicas,
iranianos entre
18-55 anos

transtornos mentais (depressdo, ansiedade e ~ . ~
. N depressao em mulheres. Mais estudos sao
sofrimento psicologico) em adultos L . :
.. necessarios para avaliar o efeito em
iranianos.
homens.

Estudo Transversal
n= 3.362 individuos.
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34189193/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33923358/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34248690/

O butirato derivado do

. . Investigar a maneira que a obesidade
comensal do intestino reverte

déficits sociais induzidos pela Zi;}n Coorte Experimental Camundongos Machos 1ndu21c31aa§ (s)ireflldee) :Ifl:tsaz&tledrgﬁagssocml ©

obesidade e comportamentos 7 B SPF C57BL/6N de 8 . . . NEOS.

semelhantes & ansiedade por (2021) n=45 semanas de idade € ©S efeitos da obesidade induzida por HFD
China

relacionados a desregulagdo da microbiota
intestinal.

meio da regulacdo da
homeostase microglial.

Analisar a concentracao de Acidos graxos

+Skonieczna-z de cadeia curta (SCFA) nas fezes em

Perfil fecal de acidos graxos

A obesidade induzida por HFD afeta a
interagdo social e a ansiedade em
camundongos. Os efeitos da obesidade
induzida por HFD estdo relacionados a
desregulagdo da microbiota intestinal.
Além disso, o tratamento com L.
reuteriou butirato derivado do comensal
do intestino ¢ suficiente para melhorar os
déficits sociais e comportamentos do tipo
ansiedade em camundongos alimentados
com HDF, o que indica que a
suplementagdo de L. reuteriou butirato ¢
um tratamento potencial para distarbios
neuropsiquiatricos relacionados a
obesidade.

SCFA podem contribuir potencialmente
para o fenotipo de depressdo, sendo sua

de cadeia curta é alterado em ydecka Estudo Transversal mulheres corn.depressao e sua ligagdo com . concentragao,_ correlacionada com
. etal., B Mulheres 45-60 anos | o estado emocional em mulheres polonesas | sintomas depressivos, no entanto, devido
mulheres depressivas n=116 .. ..
(2018) saudaveis; e encontrar potenciais ao pequeno tamanho dos grupos de
polonesas Polonia

confundidores da produgdo de SCFAs no
grupo de estudo.

amostra tal conclusdo deve ser tratada
com cautela.
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https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S001429992100491X#preview-section-snippets
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30544489/

Os artigos selecionados para compor a amostra final apresentada no Quadro 2, podem
ser organizados em trés topicos com base nas principais variaveis abordadas pelos autores e as

variaveis que compoem a pergunta de pesquisa do presente estudo.

Dieta, microbiota, depressao e obesidade

Ao avaliar a associagdo de 23 pontuagdes genéticas, a abundancia de 178 géneros
microbianos intestinais € 42 vias bacterianas com a saude mental, de 369 individuos
recrutados do programa de atendimento terapéutico digital personalizado da Digbi Health, os
participantes perderam em média 5,4% do peso corporal e > 95% relataram melhora na
intensidade dos sintomas de satide mental, houve correlacdes estatisticamente significativas
entre pontuacdes genéticas com depressdo e fungdes microbianas intestinais, e associagdes de
assinaturas microbianas intestinais com satde mental, incluindo 4cidos graxos de cadeia curta
e metabolitos neurotoxicos bacterianos especificamente com depressao (PEDROSO et al.,
2022). Os resultados também mostram que fatores genéticos como o microbioma intestinal
explicam o estado de satide mental autorreferido e melhor do que as varidveis demograficas
independentemente e fornecem a base para projetar e personalizar intervengdes dietéticas para

melhorar a saude mental (PEDROSO et al, 2022).

Os autores especularam que os efeitos ansioliticos e antidepressivos podem ser
alcangados em camundongos obesos, induzidos por dieta rica em gordura, ao ajustar os niveis
de Faecalibaculum rodentium e de seus subprodutos como acidos graxos de cadeia curta,
estes por sua vez suprimem a neuroinflamag¢do, que causa ansiedade e depressdao (YANG et
al., 2022). Os resultados mostraram que os comportamentos de ansiedade e depressdo podem
ser modulados de maneira dependente da microbiota intestinal, compreendendo a visao
mecanicista da sinalizagdo do eixo microbiota-intestinal-cérebro, que pode representar
também uma estratégia para o tratamento da ansiedade e depressdo induzidas pela obesidade

(YANG et al., 2022).

Ao analisar saude mental, e marcadores bioquimicos de saude, diversidade e
composi¢ao da microbiota intestinal, foi encontrado que o estresse estava associado com
menor diversidade microbiana intestinal principalmente em mulheres, e que com o consumo
diario de 2 porgdes (56 g) de nozes frescas pré-posicionadas durante 16 semanas os efeitos
negativos do estresse sobre a diversidade da microbiota intestinal foi melhorado

principalmente em mulheres, e autores sugerem mais estudos para confirmar esse efeito em
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homens pois a diversidade da microbiota intestinal em participantes do sexo masculino ndo
foi afetada em grande parte do estudo (HERSELMAN et al., 2022). Nao foram identificadas
grandes mudangas na abundancia de filos e familias bacterianas. As nozes contém
quantidades significativas de acidos graxos dmega-3, e o consumo administrado no estudo
causou diferencas significativas nas métricas de diversidade da microbiota, durante os
periodos de estresse, permanecendo mais altas em comparagdo com os grupos controles que
nao receberam a intervengdo. O que sugere que o consumo a longo prazo de 2 porgdes (56 g)
de nozes pode neutralizar os efeitos do estresse e da depressao melhorando a diversidade
microbiota intestinal, sendo o efeito mais significativo observado em mulheres eutréficas

recrutadas no estudo (HERSELMAN et al., 2022).

Microbiota, depressiao e obesidade

Em estudo experimental a obesidade em camundongos foi induzida por dieta de alta
densidade caldrica rica em gordura (HFD), e os resultados mostram que a obesidade afeta a
interagdo social e a ansiedade em camundongos, os efeitos da obesidade induzida por HFD
também estdao relacionados com a desregulacdo da microbiota intestinal, foi analisado o os
niveis de Lactobacillus Reuteri e do butirato, derivado do comensal do intestino, eram
menores nos camundongos obesos alimentados por HFD em comparagdo ao grupo controle
(DUAN et al., 2021). Entdo foi realizado na mesma amostra um tratamento de suplementacao
microbiana com com L. Reuteri, € butirato, e foi suficiente para melhorar os déficits sociais e
comportamentos do tipo ansiedade e depressdao, indicando que a suplementacdo dos
componentes ¢ um tratamento potencial para distarbios neuropsiquiatricos relacionados a
obesidade através da microbiota intestinal promovendo a homeostase microglial e inibi¢cao da
neuroinflamagdo, o que por sua vez previne o quadro de inflamagdo sist€émica, dano
oxidativo, e alteragdes bioquimicas encontrados em pacientes com depressdao. (DUAN et al.,

2021).

Apesar de a microbiota intestinal ser considerada um fator importante na obesidade,
ndo foi encontrada nenhuma relacdo entre o Bifidobacterium longum APC1472 e os
indicadores de obesidade, como o IMC, o peso corporal, perfil lipidico e inflamatoério,
saciedade, humor e estresse em seres humanos, apenas reduz o nivel de glicose no sangue em
jejum (SCHELLEKENS et al., 2021). Os efeitos anti-obesidade mais positivos foram
observados com a intervencdo em camundongos obesos alimentados com uma dieta rica em

gordura. Porém, em humanos os participantes foram convidados a tomar uma capsula por dia,
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fornecendo uma dose diaria de 1 x 10"10 UFC, e a suplementacdo das mesma doses do
modelo animal desse probidtico ndo teve impacto no IMC de individuos saudaveis com

sobrepeso ou obesos, que foi 0 objetivo principal do estudo (SCHELLEKENS et al., 2021).

Ao investigar indiretamente a ligacao entre os metabolitos da microbiota e a depressao
descobriu-se que os acidos graxos de cadeia curta (SCFAs), predominantemente os acidos
acético, propidnico e caproico, podem contribuir em parte para a origem dos sintomas
depressivos, em mulheres entre 45 e 60 anos, porém ndo foram encontradas relagdes
significativas em relagdo a concentracdo de SCFAs e ingestao de fibras. Os autores também
ressaltam que had uma necessidade urgente de realizar mais estudos prospectivos sobre o
envolvimento de metabolitos da microbiota na sinalizacdo do eixo intestino-cérebro, com

sintomas depressivos (SKONIECZNA-ZYDECKA et al., 2021).
Dieta, depressio e obesidade

Dietas que incluem maior diversidade dos grupos de alimentos, avaliadas a partir de
um questionario de frequéncia alimentar, se associam com menor nivel de sintomas
depressivos avaliados a partir de um questionario validado para classificagdo de sintomas
depressivos isso pode representar uma abordagem eficaz para melhorar os resultados de
depressdo em pacientes na com sobrepeso ¢ obesidade e doengas metabolicas. Embora essa
associagdo tenha sido encontrada apenas na andlise transversal, ¢ necessario avaliar por mais
tempo para estabelecer associacdes para compreensdo da relagdo a longo prazo

(CANO-IBANEZ et al., 2022).

A alta prevaléncia de sintomas de transtorno de saude mental, também foi analisada
associando comportamentos de risco a saide como: sedentarismo, ndo consumo de frutas e
verduras e alto consumo de ultraprocessados, em uma andlise transversal foi realizada em
adultos brasileiros no cenario da pandemia da COVID-19, onde o grupo com todos os
comportamentos acima, depois de ajustar as covariaveis apresentaram razao de prevaléncia

2,8 maior para sintomas de transtorno mental (COLETRO et al., 2022).

Dessa maneira, habitos alimentares obesogénicos, com altos niveis de acucar, gordura
e sal, se associam com inflamacdo sistémica significativamente maior em individuos
saudaveis e estimulam a sensibilidade as mudangas de memoria verbal e aten¢dao cognitiva

induzida pelo estresse (DELGADO et al., 2021).
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A associagdo entre qualidade da dieta e sintomas depressivos mostrou pequenos
resultados estatisticamente significativos, porém clinicamente ndo pode sugerir uma
significancia clinica. No mesmo estudo também foi observado que pontuagdes mais altas em
ansiedade e IMC foram associadas a sintomas depressivos aumentados, porém mais estudos
longitudinais sd3o necessdrios para avaliar as relacdes temporais de causalidade entre a

qualidade da dieta e a depressdo, explorando outras variaveis (LEE et al., 2022).

O maior consumo de fibra dietética foi associado, com menores chances de depressao,
ansiedade e sofrimento psicologico em mulheres, e em individuos com peso normal no quartil
mais alto de ingestao de fibra dietética, em comparacao com aqueles com ingestao mais baixa,
tiveram risco 36% menor de depressdo e risco 45% menor de ansiedade, mais investigagdes
com natureza prospectiva sdo necessarias para afirmar esses achados (SAGHAFIAN et al.,

2021).

A importancia de uma dieta rica em frutas, verduras, vegetais e derivados como fibra
alimentar e amido resistente para a manutencdo de uma boa saude mental, também foi
destacada ao avaliar o consumo de 10.201 participantes na analise transversal e 5.845
participantes na analise longitudinal prospectiva de 5 anos, onde a maior ingestdo de frutas,
legumes e verduras e derivados, foi associada a maior probabilidade de melhor saide mental,
no inicio € no acompanhamento. Mesmo apds o ajuste para fatores de estilo de vida, como
niveis de atividade fisica, histoérico de doenga cardiovascular, diabetes e tabagismo. E
alimentos muito ricos em gordura saturada, adicdo de sal e/ou agtcares adicionados

associados a satide mental abaixo da média (RESS et al., 2021).

Por fim, ndo foram encontradas evidéncias conclusivas de que os suplementos de
omega-3 e probiodticos sdo mais eficazes do que um placebo no tratamento de sintomas
psicoldgicos na conducdo de um ensaio clinico randomizado com mulheres de 18 a 59 anos

com sintomas depressivos.

Os participantes designados ao dmega-3 administraram a dose diaria de duas pilulas
de suplementos de 6mega-3 totalizando 2.000 mg de dleo de peixe (1125 mg de EPA e 875
mg de DHA), os participantes designados ao probidticos administraram suplementos que
continham 20 bilhdes de unidades formadoras de colonias (CFU) de Lactobacilli , 10 bilhdes
de CFU de Bifidobacteria . As cepas bacterianas especificas incluem Lactobacillus
acidophilus , Lactobacillus plantarum , L. gasseri, Lactobacillus paracasei , Lactobacillus

bulgaricus , LactoBacillus brevis , Lactobacillus casei , L. rhamnosus, Lactobacillus
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salivaruys, Bifidobacterium lactis , Bifidobacterium bifidum , Bifidobacterium breve
,Bifidobacterium infantis , Bifidobacterium longum. (REIGADA et al., 2021) A conclusao dos
autores ¢ consistente com resultados de pesquisas anteriores que também nao encontraram
melhoras significativas nos sintomas depressivos através da suplementacdo de Oomega-3

(GABBAY et al, 2019; KIECOLT-GLASER et al., 2012).

CONCLUSAO

Diante da andlise dos artigos selecionados, ¢ possivel constatar a existéncia de forte
relagdo entre alimentagdao, microbiota intestinal e saude mental, especialmente no que tange a
depressdo e obesidade, pois a qualidade da dieta afeta a composicdo da microbiota e
influencia a satude fisica e mental. Os estudos sobre a nutricao psiquidtrica e seus efeitos sobre
a depressdo por meio da microbiota em pacientes obesos estdo em constante evolucdo, de
modo a ampliar as possibilidades da nutricdo como tratamento coadjuvante e intervencgao para

as pessoas que sofrem com esses transtornos € para prevencao em individuos saudaveis.
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