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RESUMO:

A microbiota intestinal € um conjunto de microorganismos que vivem no lumen intestinal,
tendo interferéncia em varias regiées do organismo, incluindo na saude mental. O objetivo
dessa revisao foi analisar os impactos do manejo de probiéticos na modulagao da microbiota
intestinal e seus impactos nos sintomas depressivos em adultos e idosos. Trata-se de uma
revisdo narrativa da literatura, as bases de dados: PubMed e SciELO, utilizando os
descritores “probiotics”, “gut microbiota”, “depression”, “young adults” e “clinical trials”. Foram
incluidos 10 artigos publicados nos ultimos 10 anos, em portugués e inglés, que abordaram
a influéncia dos probioticos na redug¢ao de sintomas depressivos e associados de ansiedade
em adultos e idosos na faixa etaria de 18 a 70 anos. Os estudos apontam resultados
heterogéneos quanto a agado dos probidticos em sintomas depressivos em adultos e idosos.
Revisbes e meta-analises mostram que os efeitos sdo mais consistentes em individuos com
depressao leve e moderada ou quando usados como adjuvantes aos farmacos, enquanto
em populagcdes saudaveis os beneficios foram limitados. Os ensaios clinicos recentes
sugerem melhora no humor, na ansiedade e em marcadores de neurotransmissao, mas ha
diversidades metodolégicas. Conclui-se que embora os probiéticos se mostrem promissores
na modulagdo do eixo intestino-cérebro, ainda s&o necessarias evidéncias robustas para

consolidar sua eficacia clinica.
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INTRODUGCAO

A modulagédo da microbiota intestinal tem despertado interesse crescente devido ao
seu impacto em diversos processos fisiolégicos. A comunidade de microrganismos que
habita o intestino humano participa da digestdo, absorcdo de nutrientes, sintese de
vitaminas, regulagdo imunoldgica e manutengdo da homeostase psiquica. Alteragdes nesse
ecossistema tém sido associadas a desequilibrios metabdlicos e neuroquimicos,
influenciando a saude mental.

Segundo a Organizagcdao Mundial da Saude (OMS, 2017), a depressdo & um
transtorno mental comum que afeta mais de 300 milhdes de pessoas em todo o mundo,
sendo a principal causa de incapacidade global e com grande impacto social. Diversos
fatores contribuem para o seu desenvolvimento, incluindo predisposicao genética,
experiéncias traumaticas e desequilibrios neuroquimicos. Mas recentemente, a disbiose
intestinal tem sido apontada como um elemento importante nesse processo.

O eixo intestino-cérebro, caracterizado pela comunicagao bidirecional entre o trato
gastrointestinal e o sistema nervoso central, tem sido alvo de investigagdes que buscam
esclarecer a relagdo entre microbiota e depressdo. Nesse contexto, os probidticos —
microrganismos vivos que, quando administrados em quantidades adequadas, conferem
beneficios a saude — surgem como uma estratégia promissora para modular a microbiota e,
consequentemente, auxiliar na melhora de sintomas depressivos, especialmente por meio
da influéncia em neurotransmissores como serotonina, GABA (acido gama-aminobutirico) e
dopamina. Estudos indicam que a microbiota intestinal pode afetar a producéo e a liberacao
desses neurotransmissores, influenciando o humor e o comportamento. Além disso, a
modulacdo da microbiota por meio de probidticos tem mostrado potencial terapéutico na
reducdo de sintomas depressivos, sugerindo uma nova abordagem no tratamento de
transtornos mentais relacionados ao eixo intestino-cérebro (MAYER; ZANETTI; TADDEI,
2024; TREJGER-KACHANI, 2024).

Assim, este estudo tem como objetivo analisar, por meio de revisdo narrativa da
literatura, os efeitos do uso de probidticos na modulagédo da microbiota intestinal e seus
impactos nos sintomas de depressao em adultos e idosos, com énfase em estudos

publicados nos ultimos dez anos.
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MATERIAL E METODOS
Trata-se de uma revisao narrativa da literatura baseado em ensaios clinicos, meta-
analises e revisdes sistematicas. Foram realizadas buscas nas bases de dados PubMed e

Scielo utilizando os descritores controlados e combinados: “probiotics”, “gut microbiota”,

“depression”, “young adults” e “clinical trials”. Foram incluidos estudos publicados entre 2014
e 2024, em inglés e portugués, que abordassem a utilizacdo de probidticos em individuos
com idades entre 18 e 70 anos com sintomas de depressao diagnosticada clinicamente ou
avaliada por escalas padronizadas. Estudos com outras faixas etarias, revisdes, estudos
pré-clinicos (com animais) ou sem grupo controle foram excluidos. Os dados extraidos
incluiram: autores, ano de publicagdo, populagdo estudada, tipo e cepa do probidtico,

duragao da intervencgao, instrumentos de avaliagdo da depressao e principais resultados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca resultou em 173 artigos, dos quais 10 atenderam plenamente aos critérios
de inclusdo. Foram analisados ensaios clinicos, meta-analises e revisdes sistematicas que
investigaram os efeitos dos probiéticos sobre sintomas depressivos e associados de
ansiedade em populacdées com idades entre 18 e 70 anos. Embora alguns estudos tenham
incluido participantes a partir dos 16 anos, faixa etaria considerada adolescéncia segundo a
OMS, o presente estudo adotou o critério de 18 anos para definicdo de adultos, alinhando-
se ao objetivo de focar em intervengdes nessa faixa etaria.

Naseribafrouei et al. (2014) analisaram amostras fecais de 55 individuos — 37
pacientes com depressao e 18 controles — utilizando sequenciamento do gene 16S rRNA.
Os autores observaram multiplas correlacbes entre a presengca de determinados
microrganismos e a depressao, sendo que algumas apresentavam diregdes opostas mesmo
entre unidades taxondmicas intimamente relacionadas. Especificamente, a ordem
Bacteroidales mostrou maior abundéancia em individuos deprimidos (super-representagao, p
= 0,05), enquanto a familia Lachnospiraceae apresentou menor abundancia (sub-
representacdo, p = 0,02). Em niveis taxondmicos mais baixos, grupos dentro dos géneros
Oscillibacter (cinco unidades taxonémicas) e Alistipes (quatro unidades) também se
associaram significativamente a depressao (p = 0,03 e 0,01, respectivamente).

Em relagdo ao humor e aos sintomas depressivos, Wallace e Milev (2017), em uma

revisao sistematica com 10 estudos (n = 1.349), observaram que, de forma geral, ndo houve
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diferencga estatisticamente significativa entre os grupos que utilizaram probidticos e aqueles
que receberam placebo. No entanto, as andlises de subgrupos indicaram que individuos
com sintomas depressivos leves a moderados apresentaram melhora significativa apés a
suplementagdo com probidticos, ou seja, houve reducdo mensuravel nos sintomas
depressivos em comparagao ao grupo controle. Por outro lado, em pessoas saudaveis, sem
histérico de transtornos, os efeitos nao foram relevantes.

Nikolova et al. (2019), em uma reviséo sistematica e meta-analise de ensaios clinicos
randomizados, avaliaram a eficacia dos probidticos no tratamento da depressao clinica. Dos
trés estudos incluidos (totalizando 229 individuos), dois utilizaram probiédticos como
tratamento adjuvante a antidepressivos e um como intervengéo isolada. Apds a excluséo do
estudo isolado devido a heterogeneidade clinica, a meta-analise demonstrou efeito positivo
dos probidticos sobre os sintomas depressivos, com diferenca média padronizada de 1,371
(IC 95% 0,130-2,613), indicando um efeito estatisticamente significativo. Esses resultados
sugerem que, embora os probidticos isoladamente ndo apresentem efeitos expressivos, sua
administracdo em combinagdo com antidepressivos pode potencializar a redugdo dos
sintomas depressivos.

Li et al. (2023) demonstraram que diferentes espécies de Bifidobacterium, como B.
longum, B. breve e B. infantis, podem reduzir sintomas depressivos por meio de trés
mecanismos complementares: efeitos anti-inflamatérios, reduzindo citocinas pro-
inflamatdrias e restaurando a integridade da barreira intestinal; regulacdo do metabolismo
do triptofano e sintese de serotonina (5-HT), aumentando a disponibilidade de
neurotransmissores envolvidos no humor; e modulagéo do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal
(HPA), diminuindo a hiperatividade do eixo e os niveis de cortisol.

Quanto a ansiedade, a meta-andlise de Huang et al. (2016), que incluiu 12 estudos
com um total de 1.551 participantes, com idades entre 23 e 70 anos (871 no grupo
probidtico e 680 no grupo controle), ndo encontrou diferenga significativa entre o uso de
probiéticos e placebo na redugao dos sintomas ansiosos.

Walden et al. (2023), em um ensaio clinico randomizado, duplo-cego e controlado
por placebo com 70 adultos saudaveis, demonstraram que a suplementagcdo com uma
formulagao multicepa de probidticos reduziu significativamente sintomas de depressao e
ansiedade, além de aumentar os niveis de serotonina, embora outros biomarcadores como

cortisol, PCR e dopamina tenham permanecido inalterados.
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A revisdo de Merkouris et al. (2024) indicou que a maior parte dos estudos clinicos
sobre probiéticos no tratamento de depressdo e ansiedade relatou beneficios modestos,
especialmente em casos leves. Alguns estudos ndo mostraram efeito significativo,
possivelmente devido a heterogeneidade das cepas, doses e populacbes estudadas.
Quanto a microbiota, os resultados foram inconsistentes: houve relatos de aumento de
Lactobacillus e Bifidobacterium e reducdo de bactérias inflamatérias, mas muitas
intervengdes nao alteraram significativamente a composi¢cao microbiana.

Além disso, Bidaki et al. (2023) reforcam a ligagdo entre a microbiota intestinal e os
transtornos neuropsiquiatricos, destacando que a composi¢cédo e o equilibrio microbiano do
intestino podem influenciar o desenvolvimento e a progressdao de condicbes como
depressao e ansiedade. Os autores sugerem que a modulacdo da microbiota por meio de
probidticos pode representar uma estratégia promissora no manejo dessas desordens, ao
atuar sobre o eixo intestino-cérebro e regular processos neuroinflamatarios.

Por outro lado, a revisdo sistematica brasileira de Tipowski et al. (2021), avaliou os
efeitos dos probidticos na depressao, ansiedade e estresse psicolégico por meio de uma
busca em bases de dados internacionais (PubMed, Scopus e Lilacs), seguindo as diretrizes
PRISMA e selecionados apenas ensaios clinicos randomizados, duplo ou triplo-cegos,
controlados por placebo, realizados em jovens e adultos entre 16 e 65 anos. Foram
incluidos nove estudos, totalizando 698 participantes, nos quais analisaram sintomas
psicologicos e biomarcadores inflamatérios relacionados ao eixo cérebro-intestino. Sete
desses estudos relataram resultados positivos em pelo menos uma das condigcoes
avaliadas, como reducéo dos sintomas depressivos, melhora na ansiedade e na diminuicao
do estresse psicolégico, sugerindo um possivel efeito anti-inflamatério dos probiéticos e
melhoras cognitivas, associadas a comunicagao intestinal e cerebral. Porém os autores
ressaltaram a necessidade de ensaios clinicos maiores e metodologicamente mais robustos
para confirmar esses achados.

Na depressédo, a associagdo de probidticos com antidepressivos demonstrou maior
eficacia do que o uso isolado, reforgando sua aplicabilidade como terapia adjuvante. Esses
achados sdo consistentes com a hipétese de que a modulagédo da microbiota intestinal pode
potencializar mecanismos neurobiolégicos ja ativados pelo tratamento farmacolégico, como
a reducgéo da inflamacéo sistémica (MORAES; et al., 2019). Em relacdo a ansiedade, os

efeitos ainda nao séo totalmente claros, enquanto alguns estudos nédo identificaram
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diferengas significativas em relacdo ao placebo, outros observaram melhora nos sintomas,
especialmente em adultos saudaveis. Ha indicios de que os probidticos possam contribuir
para a regulacdo do eixo intestino-cérebro e para a reducao de processos inflamatérios, o
que pode favorecer a diminuicdo da ansiedade; contudo, as evidéncias atuais ainda sao
limitadas e destacam a necessidade de mais estudos com metodologias padronizadas e
populacodes diversificadas.

De modo geral, a literatura sugere que os probidticos, principalmente do género
Bifidobacterium e Lactobacillus, representam uma estratégia promissora no manejo da
depressédo, sobretudo como adjuvantes a terapia convencional. Ainda assim, a auséncia de
padronizagdo nos protocolos, o numero reduzido de ensaios robustos e o predominio de
estudos de curta duragao reforcam a necessidade de pesquisas adicionais. Ensaios clinicos
randomizados, de maior escala e com metodologias rigorosas, s&o essenciais para
confirmar a eficacia, identificar quais cepas sdo mais efetivas e estabelecer protocolos de

uso mais consistentes.

CONCLUSAO

Embora os resultados ainda apresentem certa heterogeneidade, os probioticos
demonstram potencial terapéutico no manejo da depressdo e, em menor escala, da
ansiedade, especialmente quando utilizados como adjuvantes ao tratamento convencional.
A modulacdo da microbiota intestinal surge como um mecanismo promissor, mas sao
necessarios mais estudos com metodologias padronizadas e maior rigor cientifico para

consolidar sua eficacia e definir protocolos clinicos seguros e eficazes.
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