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Resumo: O presente trabalho tem como objetivo revisar a literatura acerca do uso de
probioticos em pacientes com Doenca de Alzheimer (DA), com o propésito de
melhorar a qualidade de vida por meio da regulacdo do eixo intestino-microbiota-
cérebro. Com o envelhecimento populacional e o aumento da prevaléncia da DA, ha
uma crescente preocupacao com as alteracdes neuroldgicas e comportamentais
relacionadas ao envelhecimento, que afetam ndo apenas os pacientes com a doenga,
mas também seus cuidadores e familiares. A revisdo de literatura teve natureza
analitica e descritiva, que envolveu a identificacdo, selecao e leitura de estudos para
sintetizar o conhecimento atual disponivel sobre o tema. Além de consultar livros na
area, foram utilizados artigos provenientes das bases de dados PubMed, LILACS,
MEDLINE, SciELO e Google Académico. A pesquisa incluiu artigos dos ultimos 10
anos, sem restricbes de idioma, utilizando Os descritores: "Doenga de Alzheimer",
"Microbiota”, "Probidticos" e "Saude Mental". Estudos recentes indicam que a
regulacédo da microbiota intestinal por meio de probidticos e prebidticos pode ser uma
alternativa promissora para melhorar a comunicacdo do eixo intestino-cérebro e
minimizar desordens neurolégicas associadas a DA. O uso regular desses micro-
organismos pode desempenhar um papel significativo na preservagcao da funcéo
cognitiva e na reducdao do risco de doencas neuroldgicas, contudo € necessaria mais
investigacdo para entender completamente esses mecanismos e aplica-los
clinicamente.

Palavras-chave: Probiéticos. Doenca de Alzheimer. Microbiota. Saude Mental

INTRODUCAO

Com o envelhecimento populacional e o consequente aumento do percentual
de pessoas idosas na maioria dos paises do mundo, surge uma problemética: a
alteracdo neuroldgica e comportamental em virtude do envelhecimento populacional

(HU et al., 2016). Essas desordens podem ser agravadas com o surgimento de
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doencas crbnicas progressivas, como a Doenca de Alzheimer (DA) (GREENBERG,
2014).

Observa-se que os pacientes acometidos por doenca de Alzheimer tém uma
grande dificuldade na execucéo de atividades diarias, alteragces no comportamento
e cognicdo, o que como consequéncia refletem na vida de seus cuidadores e/ou
familiares (BERTOLUCCI et al., 2016).

O envelhecimento e a DA sao responsaveis pela diminuicdo do aporte de
nutrientes e pelas alteracdes na digestdo, que podem refletir no desequilibrio da
microbiota intestinal. Nesse contexto, torna-se importante avaliar os efeitos da
regulacé@o do eixo intestino-microbiota-cérebro através dos probidticos e prebidticos
em pacientes com DA (XAVIER et al., 2021).

Visto isso, cabe ressaltar que as interveng¢des disponiveis no tratamento da DA
causam apenas uma discreta melhora, mas, na maioria das vezes, apenas
estabilizacdo dos sintomas (BERTOLUCCI et al., 2016). Tornando-se necessaria a
exploracéo e novos estudos com novas opgdes terapéuticas tanto na prevengao como

no tratamento da DA.

Angelucci et al. (2019) destacam a importancia dos estudos sobre o uso de
probioticos e prebidticos para regulagdo da microbiota intestinal como uma possivel
alternativa para melhorar a comunicagdo do eixo intestino-cérebro e minimizar

desordens neuroldgicas das pessoas diagnosticadas com esse tipo de deméncia.

Espera-se que a pesquisa bibliografica identifigue estudos cientificos que
relacionem a microbiota intestinal com a DA, possibilitando a discusséo sobre os
possiveis efeitos da regulacdo da microbiota intestinal, por meio da suplementacéo de

probioticos, como aliado ao tratamento e a prevencao da DA.

Desta forma, o presente trabalho tem como objetivo revisar a literatura acerca
do uso de probidticos em pacientes com Doenca de Alzheimer, visando a melhoria na
gualidade de vida por meio da regulacdo do eixo intestino-microbiota-cérebro. Além
disso, serdo abordados, de forma especifica, os conceitos relacionados a microbiota
intestinal, como probidticos e prebidticos, bem como os aspectos clinicos,
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epidemiologicos e patolégicos sobre a DA, e a partir dessa abordagem inicial,
estabelecer as possiveis associagdes entre a regulacdo da microbiota intestinal com

a Doenca de Alzheimer (DA).

METODOS

Consiste em uma reviséo de literatura de aspecto analitico e descritivo, a qual
foi feita a identificacdo, selecdo e leitura de estudos para uma sintese dos
conhecimentos atuais disponiveis sobre o tema. Além da utilizagc&o de livros da area,
também foram utilizados artigos das bases de dados PubMed, LILACS, MEDLINE,
SciELO e Google Académico, com filtro de periodo dos ultimos 10 anos, sem filtro de
linguagem e de acesso gratuito. Foram excluidos os artigos pagos, publicados ha mais
de 10 anos, além dos que ndo possuiam uma boa base de dados e referéncias

bibliogréficas consolidadas.

Para a pesquisa dos descritores utilizados, foi consultado inicialmente o site
dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) da biblioteca virtual em saude, com
pesquisa dos termos em portugués ou inglés. Foram utilizados como descritores em
todas as bases de dados os termos: “Alzheimer Disease”, “Microbiota’, “Probiotics”,
“‘Mental Health”. Sendo assim, foram selecionados artigos que melhor abordavam o
assunto relacionando microbiota a Doenca de Alzheimer (DA), assim como

transtornos de ansiedade/anxiety disorders e depressao/depression.

O processo de selecdo foi feito de forma independente pelos trés
examinadores, que leram, na integra, todos os artigos que estavam nos critérios de
inclusdo estabelecidos previamente pelo grupo. Apos a leitura, foram feitas reunides
para a apresentacao e selecéo de ideias que melhor se adequavam ao tema. Além
disso, discordancias foram discutidas entre todos até que se chegasse a um
consenso. Em seguida, foram organizados os topicos e seus respectivos textos. Por
fim, foi realizada uma revisdo geral dos elementos textuais e do conteudo
apresentado. Vale salientar que por se tratar de um estudo descritivo de revisao de

artigos ja publicados, n&o houve necessidade de submissdo ao Comité de Etica.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Utilizando os critérios apresentados na metodologia, foram selecionados
artigos com base na sua relacéo direta com a hipotese principal em estudo. Os artigos
contam com estudos feitos entre o periodo de 2015 a 2021 sobre o eixo intestino-
microbiota-cérebro e a influéncia da suplementacédo de probidticos, entre os estudos,
apresentam-se revisdes bibliogréficas e pesquisas com utilizagcdes de animais que
contribuiram para o enriquecimento cientifico da hipotese proposta pelo presente

trabalho.

Erny et al. (2015) investigaram os mecanismos de maturacdo e ativagao da
microglia em condicbes de homeostase e avaliaram a influéncia da microbiota do
hospedeiro na funcéo, nas caracteristicas e ha homeostase da micrdglia. Os autores
observaram que a auséncia de microbiota ou a reducao de sua complexidade resulta
em defeitos na maturacao e nas respostas imunes da micréglia associada a disturbios
neuropsiquiatricos e neurologicos. A reintroducdo de uma microbiota complexa pode

parcialmente restaurar as caracteristicas normais da micrdglia.

Akbari et al. (2016) avaliaram os efeitos da suplementacao de probidticos na
funcdo cognitiva e no estado metabdlico em pacientes com doenca de Alzheimer (DA).
Foi visto que a intervengdo de 12 semanas resultou em uma melhora na pontuagéo
do teste MMSE no grupo probidtico (+27,90% + 8,07) em comparacdo com seus
homdlogos de controle (-5,03% + 3,00). A diferenca entre os dois grupos de teste foi
estatisticamente significativa (P <0,001). No mesmo ano, Hu et al. (2016) relataram
que fatores ambientais externos induzem disturbios da microbiota intestinal, bem
como a influéncia de genes do hospedeiro na microbiota intestinal, que podem
interagir juntos para determinar a suscetibilidade a doenga neurodegenerativa,

incluindo o risco de DA.

Vogt et al. (2017) sugeriram que a microbiota intestinal afeta o comportamento
do hospedeiro por meio de seus proprios metabdlitos. Segundo os autores, embora
mais pesquisas sejam necessarias para esclarecer se os amiloides derivados de
bactérias estdo envolvidos no desencadeamento e/ou progressao da doenca de

Alzheimer, ndo ha duvida de que, na doenga de Alzheimer, as tentativas de restaurar
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0 microbioma intestinal para a composicéo de reforco em adultos saudaveis podem
retardar significativamente a progressdo da neurodegeneracdo, reduzindo a

amiloidogénese e/ou a neuroinflamacéao.

Pluta et al., (2020) também corroboraram que a disbiose do microbioma
intestinal muitas vezes se relacionam a liberacdo de metabolitos, como
neurotransmissores e mediadores proé-inflamatérios que aumentam a permeabilidade
intestinal e da barreira hematoencefdlica, permitindo entrada de amiloides
bacterianos, lipopolissacarideos e outras substancias que geram neuroinflamacdes
cronicas no tecido cerebral. Isso confirma as observagdes associadas a alteragdes

neuropatolégicas no cérebro de pacientes com DA.

Estudos realizados por Kim et al. (2021) buscavam avaliar os efeitos dos
probidticos na cognicdo e humor em idosos através de um registro para a doenca de
Alzheimer, escala de satisfacdo com a vida, questiondrio de estresse, escala de
depressdo geriatrica e escala de afeto positivo e afeto negativo. Os
resultados mostraram que a suplementacéo probidtica é benéfica para melhorar a
saude cognitiva e mental em idosos saudaveis residentes na comunidade com
alteracbes na composicdo microbiana intestinal. Esses resultados fornecem
evidéncias de que os probidticos tém propriedades promotoras da saude como parte

de uma dieta saudavel na populacéo geral de idosos.

CONCLUSOES

Estudos sugerem que a microbiota intestinal desempenha um papel
significativo na saude mental e que a suplementacdo de probidticos pode ter
beneficios potenciais para a cogni¢céo e a prevencéo de doengas neuroldgicas, como
a doenca de Alzheimer. No entanto, é importante continuar as pesquisas nessa area
para entender completamente os mecanismos subjacentes e desenvolver abordagens

terapéuticas eficazes para disturbios cerebrais relacionados a microbiota.
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