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RESUMO

Objetivo: Analisar a influéncia da disbiose da microbiota intestinal no desenvolvimen-
to de doencas neurodegenerativas e explorar o potencial de intervencdes terapéuticas
como estratégias de neuroprotecdo e manejo dos sintomas. Metodologia: Trata-se de
uma revisao integrativa da literatura. A busca dos artigos foi realizada durante o més
de agosto de 2025 nas bases eletrénicas, BVS, MEDLINE e PUBMED, utilizando como
estratégia de busca os descritores “Microbiota intestinal”, “Disbiose”, “Eixo intestino-
-cérebro” e “Doencas neurodegenerativas”; combinados por operadores booleanos
OR e AND. A busca contemplou publica¢cdes de 2020 a 2025, que tiveram seus dados
coletados, organizados em tabela e foram analisados qualitativa e quantitativamente.
Resultados: A amostra final foi composta por 21 artigos, a andlise demonstrou que
um perfil de microbiota intestinal alterado, com reducdo da diversidade microbiana,
influencia negativamente as doengas neurodegenerativas através do eixo intestino-cé-
rebro. As intervencdes de modulac¢do intestinal mais investigadas foram a suplemen-
tacdo com probidticos (citada em 41,67% dos artigos) e o Transplante de Microbiota
Fecal (TMF) (20,83%). A eficacia dos probidticos foi dividida em 50% de resultados
comprovados e 50% de resultados inconclusivos, enquanto 80% dos estudos sobre
TMF apresentaram resultados inconclusivos. Conclusao: A modulagdao da microbiota
intestinal é uma fronteira promissora para o tratamento e a prevengdo de doengas
neurodegenerativas. No entanto, a inconsisténcia dos resultados ressalta a necessida-
de de estudos mais robustos, padronizados e de longo prazo. Futuras pesquisas devem
focar na personalizagdo das terapias para que a modulagao da microbiota se traduza
em beneficios clinicos significativos.

PALAVRAS-CHAVE
Disbiose. Doengas Neurodegenerativas. Eixo Intestino-cérebro. Microbiota Intestinal.

ABSTRACT

Objective: To analyze the influence of gut microbiota dysbiosis on the development of
neurodegenerative diseases and to explore the potential of therapeutic interventions
as strategies for neuroprotection and symptom management. Methodology: This is
an integrative literature review. The article search was conducted during August 2025
in the electronic databases BVS, MEDLINE, and PUBMED, using the descriptors “Gut
microbiota,” “Dysbiosis,” “Gut-brain axis,” and “Neurodegenerative diseases” as the
search strategy; combined by Boolean operators OR and AND. The search covered pu-
blications from 2020 to 2025, whose data were collected, organized into a table, and
analyzed qualitatively and quantitatively. Results: The final sample consisted of 21 ar-
ticles. The analysis demonstrated that an altered gut microbiota profile, with reduced
microbial diversity, negatively influences neurodegenerative diseases through the gut-
-brain axis. The most investigated intestinal modulation interventions were probiotic
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supplementation (cited in 41.67% of the articles) and Fecal Microbiota Transplantation
(FMT) (20.83%). The efficacy of probiotics was divided into 50% proven results and
50% inconclusive results, while 80% of studies on FMT presented inconclusive results.
Conclusion: The modulation of gut microbiota is a promising frontier for the treatment
and prevention of neurodegenerative diseases. However, the inconsistency of results
highlights the need for more robust, standardized, and long-term studies. Future rese-
arch should focus on the personalization of therapies so that microbiota modulation
translates into significant clinical benefits.

KEYWORDS

Dysbiosis. Neurodegenerative disease;. Brain-gut axis; Gut microbiota.

1 INTRODUCAO

O corpo humano abriga uma complexa comunidade microbiana, majoritariamente
localizada no trato gastrointestinal, que exerce fungdes essenciais a saude do hospedei-
ro, como o fortalecimento da barreira intestinal e a producdo de metabdlitos, a exemplo
dos acidos graxos de cadeia curta (AGCC). O equilibrio dessa microbiota é fundamental
para a homeostase; sua ruptura, denominada disbiose, aumenta a suscetibilidade a di-
versas patologias (Jamerlan, 2025).

A disbiose intestinal caracteriza-se pela reducdo da diversidade microbiana e
de bactérias benéficas, associada a proliferacdo de microrganismos patogénicos, po-
dendo resultar em inflamacgdo sistémica, alteracdes metabdlicas e reducao de me-
tabolitos essenciais. Fatores dietéticos, uso prolongado de antibidticos, estresse e
procedimentos gastrointestinais estdo entre os principais determinantes desse de-
sequilibrio (Dandamudi, 2024).

Evidéncias recentes apontam uma relacdo consistente entre alteracdes no eixo mi-
crobiota—intestino—cérebro e o desenvolvimento de doencgas neurodegenerativas, como
Alzheimer, Parkinson, esclerose multipla e transtornos do espectro autista. A disbiose
pode aumentar a permeabilidade das barreiras intestinal e hematoencefdlica, favore-
cendo processos inflamatérios e comprometendo a regulacdo imunoldgica e a saude
cerebral (Park, 2024; Dandamudi, 2024).

Nesse contexto, estratégias de modulacao da microbiota intestinal, incluindo o uso
de prebidticos e probidticos, tém emergido como abordagens terapéuticas promissoras,
com potencial neuroprotetor e impacto na progressao das doencgas neurodegenerativas
(Goyal et al., 2021). Diante da crescente carga global das DN e da necessidade de novas
abordagens, compreender o eixo microbiota—intestino—cérebro representa uma opor-
tunidade para o desenvolvimento de terapias mais eficazes e individualizadas. Assim, o
presente estudo tem como objetivo analisar a influéncia da disbiose da microbiota in-
testinal no desenvolvimento de DN, explorando as possiveis intervencdes terapéuticas.
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2 METODOS

Este estudo consiste em uma revisdo integrativa. Segundo Souza, Silva, Carvalho
(2010), a revisao integrativa é a mais ampla abordagem metodoldgica referente as revi-
soOes de literatura, permitindo a inclusdo de estudos experimentais e ndo-experimentais
para uma compreensao completa do fendmeno analisado.

Para a sintese deste estudo, cumpriu-se as seis fases do processo de elabora-
¢do de uma revisdo integrativa, conforme Souza, Silva e Carvalho (2010). A busca
dos artigos foi realizada durante o més de agosto de 2025 nas bases eletrbnicas,
Biblioteca Virtual em Saude (BVS), MEDLINE e National Library of Medicine (PUB-
MED), utilizando uma estratégia estruturada com os Descritores em Ciéncia da Sau-
de (DeSC/MeSH): “Microbiota intestinal”, “Disbiose”, “Eixo intestino-cérebro” e “Do-
encas neurodegenerativas”; combinados por operadores booleanos (OR e AND). Os
artigos selecionados tiveram seus dados coletados, organizados em tabela, onde
foram analisados qualitativa e quantitativamente.

A selecdo dos artigos seguiu critérios de inclusdo, abrangendo publicacGes
completas e gratuitas, ensaios clinicos randomizados, revisdes sistemdaticas e de me-
tanalise, no periodo de janeiro de 2020 a agosto de 2025. Os estudos, nos idiomas
inglés, portugués e espanhol, deveriam abordar o tema central e responder a ques-
tdo norteadora: “Quais intervengdes terapéuticas para a modula¢dao da microbiota
se mostram eficazes na modulacdo de sintomas das DN?”. Foram excluidos estudos
gue ndo tratassem especificamente da relacdo entre a disbiose da microbiota in-
testinal e o desenvolvimento de DN, além daqueles cujo tratamento ndo envolvia a
modulac¢do intestinal e artigos duplicados.

Os artigos foram selecionados, inicialmente, por leitura do titulo, seguido do resu-
mo e resultados, e por fim, do texto completo. A amostra final foi analisada por meio da
leitura critica, que possibilitou comparar e associar os estudos, propiciando a tabulacao
dos dados com as seguintes varidveis: autor(es) e ano, titulo, objetivo do estudo, inter-
vencoes avaliadas, principais resultados e conclusdes. Em vista disso, foram encontrados
111 artigos, dos quais 21 constituiram a amostra final, conforme indica a Figura 1.

A discussao dos resultados foi realizada a luz da literatura existente e a sintese dos
dados de forma descritiva. Os dados foram analisados de forma qualitativa e quantita-
tiva, buscando a identificacdo de padrdes, semelhancas e contradi¢cdes entre as evidén-
cias. A sintese permitiu responder a pergunta de pesquisa, discutir os mecanismos de
acdo da disbiose e os efeitos das intervengdes terapéuticas.
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Figura 1 — Fluxograma de selecdo de artigos
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Fonte: Elaborado pelas autoras, 2025.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A amostra utilizada para a presente revisdo foi constituida por 21 artigos cientifi-
cos, dos quais 4 foram obtidos da Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e 17 do PubMed.
Estes artigos foram compostos por 9 estudos randomizados, duplo-cego e controlados
por placebo, 11 revisdes sistematicas e uma revisdao de escopo. A procedéncia desses
estudos reflete uma ampla diversidade geografica, com publicacdes origindrias de paises
como Estados Unidos, China, Ird, Australia, Brasil, Finlandia, Roménia, Espanha, Taiwan
e Bélgica, o que confere um alcance global e representatividade na discussao do tema
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Quadro 1 — Artigos cientificos selecionados e analisados conforme os critérios da metodologia, a partir da descri¢do do titulo, objetivos e

principais resultados

adjuvante no tratamento da
doenca de Parkinson.

adjuvante para a DP.

prebidtico de inulina.

AUTORES P INTERVENCOES RESULTADOS E
/ TITULO OBIJETIVO ¢ ~
ANO AVALIADAS CONCLUSOES
. I i fei )
Efeitos especificos da nvestigar os ? gltos de Melhorou os perfis de
~ cepas especificas de L L. .
) suplementacgdo de s ~ s aminoacidos séricos, sugerindo
Jounietal., o ) probidticos sobre os Suplementagdo com probidtico: L.
probidticos sobre os perfis . L que essa abordagem pode tratar
2025 L L perfis de aminoacidos rhamnosus, B. longum o L
de aminoacidos séricos na . desequilibrios metabdlicos da DA
. séricos em adultos com ) o : )
doenca de Alzheimer. 5 por meio do eixo intestino-cérebro.
DA? leve a moderada.
Eficacia e seguranca do
. transplante de microbiota Avaliar a eficacia e a ) ) o
Nabil et al., . . Transplante de microbiota fecal A seguranga e a eficdcia a longo
2025 fecal no manejo da Doenca seguranca do TMF? no (TMF) razo ainda requerem mais estudos
de Parkinson: uma revisdo tratamento da DP*. P g '
sistematica.
Efeitos terapéuticos e
Ensaio clinico randomizado ) L neuroprotetores promissores na
) ~ Avaliar a eficdcia da ~ L NP
que avalia a suplementacdo N Suplementagdo com simbidticos: DP, melhorando significativamente
Ramadan et o ; suplementagdo com . ) ) )
simbidtica como terapia R ) Lactobacillus acidophilus e 3 g de os sintomas motores e modulando
al., 2025 simbidticos como terapia

favoravelmente os biomarcadores
associados a doencga quando
combinada com a L-Dopa.

Tanure et al.,
2025

Beneficios potenciais do kefir
e seus compostos na doenca
de Alzheimer: uma revisdo
sistematica.

Avaliar os potenciais
beneficios do kefir e
seus compostos no
tratamento da DA.

Suplementagdo com probidtico:
kefir.

Redugdo da inflamacdo e do
acumulo de proteinas téxicas, além
de melhorar a fungdo cognitiva.
Mais pesquisas clinicas para validar
esses beneficios sdo necessarias.
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AUTORES . INTERVENCOES RESULTADOS E
/ TITULO OBIJETIVO ¢ ~
ANO AVALIADAS CONCLUSOES
Revisar a literatura Efeitos benéficos na fungéo
. e sobre os efeitos da cognitiva e na composicdo da
Os efeitos benéficos das N . & . P . (;. .
. suplementagdo com microbiota, mas a variabilidade
cepas de Lactobacillus no ) - e . o
Quansah et ; ) . . cepas de Lactobacillus Suplementagdo com probidtico: e o numero limitado de estudos
microbioma intestinal na . . . : ~ L
al., 2025 . e Bifidobacterium na Lactobacillus. impedem conclusdes definitivas.
doenca de Alzheimer: uma . L ) ~ - ) .
e e microbiota intestinal Sdo necessarios ensaios clinicos
revisdo sistematica. ~ . . o
e funcdo cognitiva em maiores e mais rigorosos para
pacientes com DA. validar a eficécia.
Efeito do transplante de N&o conseguiu retardar a
microbiota fecal em pacientes progressao da ELA, mas mostrou-se
com esclerose lateral Investigar o efeito do . . promissor ao melhorar sintomas
Fengetal., e . : Transplante de microbiota fecal L .
amiotrdéfica esporadica: TMF em pacientes com secundarios como constipacao,
2024 . . (TMF) < : L
um estudo randomizado, ELA>. depressao e ansiedade. Necessario
duplo-cego e controlado por estudos maiores e mais robustos
placebo. para confirmar seus beneficios.
Transplante de microbiota . - N&o se mostrou eficaz para
) Avaliar a eficacia e ) . : .
Scheperjans fecal para o tratamento da Transplante de microbiota fecal melhorar os sintomas da DP. Mais
) seguranga do TMF em . ~ -
etal., 2024 doencga de Parkinson: um ) (TMF) pesquisas sdo necessarias para
L . pacientes com DP. . .
ensaio clinico randomizado. validar sua eficacia.
) N A dieta modula a microbiota, o que
. s o Analisar a relagdo )
Adesdo a dieta mediterranea, AN parece ter um efeito neuroprotetor
) L . entre a adesdo a ~ )
Solch et al., microbiota intestinal e . ) R . . R e reducdo dos sintomas. No
. dieta mediterranea, a Dieta mediterranea - .. .
2024 doenca de Parkinson: uma entanto, sao necessarias mais

revisdo sistematica.

microbiota intestinal e
a DP.

pesquisas para confirmar se a
relacdo é causal.
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AUTORES " INTERVENCOES RESULTADOS E
/ TITULO OBIJETIVO ¢ ~
ANO AVALIADAS CONCLUSOES
Suplementagdo com probidticos,
prebidticos, simbidticos e
pds-bidticos: Streptococcus ) . i
. . Efeitos positivos em sintomas e
- . . . . thermophilus, Lactococcus lactis o
Modulagdo do microbioma Revisar a modulagdo do . . .. marcadores de estresse oxidativo.
o . ) . . ) . ssp. lactis, Bacillus subtilis.; N , . )
Mincic et al., intestinal no tratamento de microbioma intestinal . . . No entanto, sdo necessarios mais
i Lactobacillus; Bifidobacterium,
2024 doencas neurodegenerativas: | como tratamento para . . . estudos, com grandes amostras e
. i 3 Oligossacarideos derivados de .
uma revisdo sistematica. DN3. ! ) monitoramento de longo prazo,
plantas, Barras ricas em fibras ) .
. . L0 para confirmar sua eficacia.
alimentares, Inozina (metabdlito
do microbioma); Acidos Graxos de
Cadeia Curta (AGCC/SCFA).
Lactiplantibacillus ) . .
. Houve melhorias na sintomatologia
(Lactobacillus) plantarum . . - o
. Revisar a literatura sobre Suplementacdo com motora e cognitiva em DN, no
Beltran- como um tratamento o . .
o uso de L. plantarum probidtico: Lactobacillus entanto a pesquisa sugere uma
Velasco et al., | complementar para melhorar . Lo L s
. : como tratamento plantarum ou Lactiplantibacillus nova estratégia terapéutica, com
2024 a sintomatologia em doencas . .
) complementar para DN. plantarum necessidade de mais estudos para
neurodegenerativas: uma i ~
o " confirmacdo.
revisdo sistematica.
Eficacia de suplementos ~ .
o P Suplementagdo com Melhorou os biomarcadores
probidticos no fator o . e i L
o i ) L probidtico: multicepa B. neurotroéficos, inflamatorios e
neurotrdéfico derivado do Avaliar a eficdcia de . . o )
. i . ) longum subsp. infantis BLI- antioxidantes em pacientes com
Hsu et al., cérebro, biomarcadores probidticos em pacientes ) )
) L. 02, B. breve Bv-889, B. Alzheimer. O estudo concluiu que
2023 inflamatorios, estresse com DA, focando em L . s R .
oxidativo e fungiio cognitiva BONF e inflamacio animalis subsp. lactis CP-9, B. os probioticos tém beneficios
. N ' bifidum VDDO088 e L. plantarum PL- | significativos para o tratamento da
em pacientes com deméncia 02 doenca
de Alzheimer. sa.
Eficacia do transplante de Seguro e eficaz em pacientes
microbiota fecal em pacientes com Parkinson, melhorando
Chengetal,, com doenga de Pfarkin?o-n: Avaliar a‘eﬁcécia do TMF Transplante de microbiota fecal (TMF) Asigniﬁcativamethe os‘sin-tomals
2023 resultados de ensaios clinicos em pacientes com DP. autébnomos e gastrointestinais, além de

de um desenho randomizado e
controlado por placebo.

ter o potencial de aumentar a eficacia
da medicagdo.
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AUTORES . INTERVENCOES RESULTADOS E
/ TITULO OBIJETIVO ¢ ~
ANO AVALIADAS CONCLUSOES
Eficaz em melhorar os resultados
A dieta cetogénica melhora ) . clinicos de pacientes neuroldgicos,
L - Revisar a relagdo entre o
) os disturbios neuroldgicos ) . alterando a composicdo e os
Mazandarani . . . . a dieta cetogénicae a ) . L ) L .
influenciando a microbiota ) ) ) . Dieta cetogénica metabdlitos da microbiota intestinal,
etal., 2023 microbiota intestinal em

intestinal? Uma revisdo
sistematica.

disturbios neuroldgicos.

o que sugere que as melhorias clinicas
sdo influenciadas por essas mudangas
na flora.

Feietal. 2023

A intervencgado probiotica
beneficia varios
comportamentos neurais em
idosos com comprometimento
cognitivo leve.

Avaliar o impacto da
intervencgdo probidtica
em comportamentos
neurais em idosos com
comprometimento cognitivo
leve.

Suplementagdo com probidtico:
Lactobacillus plantarum BioF-
228, Lactococcus lactis BioF-
224, Bifidobacterium
lactis CP-9, Lactobacillus
rhamnosus Bv-77, Lactobacillus
johnsonii MH-68, Lactobacillus
paracasei MP137, Lactobacillus
salivarius AP-32, Lactobacillus
acidophilus TYCAQ®6, Lactococcus
lactis LY-66, Bifidobacterium
lactis HNO19, Lactobacillus
rhamnosus HNOO1, Lactobacillus
paracasei GL-156, Bifidobacterium
animalis BB-115, Lactobacillus
casei CS-773, Lactobacillus
reuteri TSR332, Lactobacillus
fermentum TSF331, Bifidobacterium
infantis BLI-02 e Lactobacillus
plantarum CN2018. Os probidticos
continham culturas ativas
>2*10% CFU/g.

Melhorou a fungdo cognitiva e a
qualidade do sono em idosos com
CCL. Os resultados sugerem que
essas melhorias estdo associadas a
altera¢Bes na microbiota intestinal, o
que torna essa terapia promissora para
a prevencao e o tratamento clinico do
CCL.

65 | @pnes ap 3 selid9joig sepul) | oedenpesn ap souldpe)



1g'npa19s'sodipoliad | TSTE-9TEZ NSSI | 0£-1G 'd | € u| 6 A adi81as | 1un - S91USPRIL] SPEpISIBAIUN

AUTORES/
ANO

TiTULO

OBIJETIVO

INTERVENCOES
AVALIADAS

RESULTADOS E
CONCLUSOES

Kaviyarasan et

Regulagdo do microbioma
intestinal pela dieta cetogénica

Avaliar a interacdo entre a
dieta cetogénica, doencas

Dieta cetogénica

Efeitos positivos, como melhora
cognitiva e reducdo da neuroinflamacao,
no entanto, apresenta resultados
conflitantes, como a diminuicdo da

al., 2022 em doencas neurodegenerativas: neurodegenerativas e ) ) ) ) )
) o ) diversidade microbiana. Mais estudos
uma conversa cruzada molecular. microbiota intestinal. N L. N
sdo necessarios para sua recomendacdo
terapéutica.
o Melhora significativamente a
Tratamento com probidticos o o .
) . . Suplementagdo com probidtico: constipacdo em pessoas com DP,

para a doenca de Parkinson: Avaliar o efeito do ) n . ) ) o

Hongetal, M (o Lactobacillus; Bifidobacterium; agindo em mecanismos sistémicos de
uma revisao sistematica e tratamento com . ~ i
2022 . . o Streptococcus; Enterococcus; inflamagdo e metabolismo. O estudo
meta-analise de ensaios probidticos na DP. ) ) i ) ) )
clinicos Limosilactobacillus concluiu que essa terapia tem potencial
para modificar a doenga.
Investigar o efeito do Terapia eficaz para pacientes com
Efeito do cloridrato de berberina ) & ) p- parap S
) ) ] . cloridrato de berberina R L DP, pois melhora o desequilibrio da
) na diversidade da flora intestinal ) ) Suplementagdo do Prebidtico: ) .

Lietal. 2022 na diversidade da flora flora intestinal e, ao mesmo tempo,

em pacientes com doenca de
Parkinson.

intestinal em pacientes com
DP.

Cloridrato de berberina.

suprime a expressdao de marcadores
inflamatorios.

Sanzone et al.,
2024

Usos do transplante de
microbiota fecal em doengas
neurodegenerativas: uma
revisdo de escopo.

Identificar os usos do TMF
no tratamento de doengas
neurodegenerativas.

Transplante de microbiota fecal (TMF)

E seguro e promissor, pois alivia
sintomas gastrointestinais e melhora os
sintomas motores e cognitivos em DN
como Parkinson e Esclerose Multipla.
No entanto, os autores defendem a
necessidade de mais estudos para
confirmar o potencial terapéutico.
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AUTORES/
ANO

TiTULO

OBIJETIVO

INTERVENCOES
AVALIADAS

RESULTADOS E
CONCLUSOES

Ghalandari et

Eficacia dos probidticos na
melhoria da fungdo motora e no
alivio da constipagdo na doenga

Avaliar os efeitos de
probidticos multicepas
na constipacdo e fungao

Suplementagdo com probidtico:
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus
casei, Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus

Houve melhora nos sintomas de
constipagdo em pacientes com DP.
Contudo, o estudo de 8 semanas nao
encontrou um efeito significativo

revisdo sistémica.

neurodegenerativas.

bifidum e Lactobacillus casei, etc.

al., 2023 ) o ] bulgaricus, Bifidobacterium N
de Parkinson: um ensaio clinico motora em pacientes com . R ) nas fungBes motoras, o que sugere a
. infantis, Bifidobacterium ) )
randomizado. DP. . . necessidade de pesquisas de longo
longum, Bifidobacterium }
. prazo para avaliar esse aspecto.
breve e Streptococcus thermophilus.
A revisdo concluiu que os probidticos
. N sdo candidatos eficazes para combater a
L Fornecer uma visdo Suplementagdo com . i )
) Probidticos para doencas L L . progressdao de DN, pois podem prevenir
Ojhaetal., . geral sobre a eficacia dos probidtico: Lactobacillus ) . N
neurodegenerativas: uma L ) . . . a disfungdo cognitiva e modular
2023 probidticos para doencas acidophilus, Bifidobacterium

processos inflamatorios e o estresse
oxidativo ao alterar a microbiota
intestinal.

Angoorani et
al., 2021

Modulacdo da microbiota
intestinal como um possivel
mecanismo de mediacdo para
alivio induzido pelo jejum de
complicacGes metabdlicas: uma
revisdo sistematica.

Revisar a alteracdo da
microbiota intestinal
durante o jejum.

Jejum: 1) Jejum restrito no tempo,
incluindo o de Ramad3, e programa
de jejum de 8/16 horas. 2) Jejum com
restricdo caldrica, incluindo jejum em
dias alternados, jejum apenas com
agua.

Podem promover a saude e
aliviar complicagGes metabdlicas,
possivelmente através da modulagdo do
microbioma intestinal, com o aumento
de bactérias benéficas.

1.CCL: Comprometimento Cognitivo leve; 2. DA: Doenga de Alzheimer; 3. DN: Doencas Neurodegenerativas; 4. DP: Doencga de Parkinson; 5. ELA: Esclerose Lateral Amiotro-

fica; 6. TMF: Transplante de Microbiota fecal.

Fonte: Elaborado pelas autoras (2025).
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Diante da analise dos dados obtidos, associada ao objetivo e a pergunta norteado-
ra deste estudo, elegeu-se duas categorias para a discussao, sendo elas: a influéncia da
microbiota intestinal nas DN e as intervencdes terapéuticas para a modula¢do da micro-
biota como estratégia para a modulag¢do de sintomas.

3.1 INFLUENCIA DA MICROBIOTA INTESTINAL
NAS DOENCAS NEURODEGENERATIVAS

As DN incluem um grupo de patologias, integradas pela progressiva perda neu-
ronal consequente do acumulo de proteinas neurotdxicas em regides cerebrais especi-
ficas. Entre essas doencas, como Alzheimer e Parkinson, que constituem a destituicao
de proteinas neurotdxicas em regides cerebrais especificas, causando as manifesta-
¢Oes clinicas caracteristicas das DN. A desregulacdo desta microbiota resulta em di-
versas consequéncias patoldgicas. Dessa forma, a disbiose intestinal pode estimular
alteracGes moleculares no epitélio, por meio da secre¢do de quimiocinas e citocinas,
promovendo transformacgdes estruturais no epitélio e resultando em prejuizos para a
saude humana (Zhang et al., 2022).

A insercdo do eixo microbiota-intestino-cérebro é implantada por vias neurais, afe-
rentes e eferentes, com a ajuda do nervo vago e da circulagdo periférica. A microbiota
intestinal produz proteinas patogénicas e outras substancias nocivas que percorrem a bar-
reira hematoencefalica, e em contato com a circulacdo sanguinea, desenvolvem proteinas
ainda mais patogénicas. O acumulo de proteinas como a Tau, beta-amiloide e a alfa-sinu-
cleina, s3o mais associadas a ocorréncia de DN devido a superestimulacdo dos astrdcitos e
microéglia, resultando em uma série de danos neuronais (Cavalcante et al., 2024).

Segundo Minic et al (2024), a literatura cientifica revisada estabelece uma conexdo
robusta e crescente entre a disbiose intestinal e a fisiopatologia das DN. Os 21 artigos
analisados, que compdem o corpus desta revisdo integrativa, confirmam que a micro-
biota intestinal tem interferéncia nos sintomas e progressao das DN, atuando como um
dos fatores etioldgicos contribuintes dessas condicdes. Essa interferéncia se fundamenta
no papel essencial que a microbiota desempenha na manutencdo da saude, tendo in-
fluéncia nos processos metabdlicos, defensivos e na comunicagao intercelular. O dese-
quilibrio dessa flora, é caracterizado por meio da proliferacdo de espécies bacterianas
nocivas (disbiose), que emerge como um achado consistente em DN.

Além disso, os achados da revisdao, como o de Quansah et al. (2025), indicam para
a relevancia do eixo intestino-cérebro como um mediador essencial dessa interagao.
Esse eixo envolve uma complexa rede de comunicagdo entre o cérebro, o microbioma in-
testinal e as respostas imunoldgicas. O desequilibrio na microbiota intestinal, um padrao
recorrente em vdrias patologias, foi associado, nos estudos analisados, a DN especificas,
como Doenca de Alzheimer (DA) e Doenca de Parkinson (DP). Essa correlacdo entre a
microbiota intestinal e cerebral, reforca a ideia de que a disbiose intestinal é um fator
contribuinte para a neurodegeneracdo (Ojha et al., 2023).

Em sintese, a evidéncia compilada nesta revisdo evidencia um quadro no qual o mi-
crobioma intestinal atua como um modulador chave da imunidade e da inflamagao sisté-
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mica, exercendo influéncia sobre a salide neuronal através do eixo intestino-cérebro. A
disbiose é, portanto, identificada ndo apenas como um marcador associado, mas como um
potencial fator de suscetibilidade e propulsor da progressao das DN, tornando-o um alvo
terapéutico de grande relevancia clinica e um campo promissor para futuras investigacées.

3.2 INTERVENGOES TERAPEUTICAS PARA A MODULAGAO DA MICROBIOTA
COMO ESTRATEGIA PARA NEUROPROTECAO E MODULAGAO DE SINTOMAS

A andlise dos estudos selecionados revela um campo de pesquisa em rapida expan-
sao, focado na modulagao da microbiota intestinal como uma estratégia terapéutica para
DN. Eles demonstram uma diversidade de abordagens, cada um com resultados e desafios
especificos. Conforme indicado no levantamento quantitativo realizado no grafico dispos-
to na Figura 2, a suplementag¢do com probidticos é a interven¢do mais investigada, sendo
citada em 41,67% dos artigos. Em seguida, o Transplante de Microbiota Fecal destaca-se
com 20,83% das citacOes. Essa concentracdo de estudos nesses métodos sugere que a
comunidade cientifica tem priorizado sua investigacao, reconhecendo o potencial dessas
abordagens para modular o eixo intestino-cérebro de forma direta e robusta.

Figura 2 — Distribuicdo do quantitativo de citacdes nas intervencdes de modulacdo da microbiota
intestinal nos artigos incluidos na pesquisa

Dieta cetogénica
8,33%

4,17% m Dieta mediterranea

' 4,17%

8,33%

Jejum em dias alternados

m Suplementagdo com prebidtico

= Suplementagdo com probidtico

= Suplementagdo com pds-bidticos
4,17%

m Suplementag¢do com simbidticos

= Transplante de microbiota fecal
(TMEF)

Fonte: Elaborado pelas autoras (2025).

Apesar da ampla investigacdo, a eficacia dessas terapias ndo é homogénea. O
uso de probidticos, por exemplo, demonstrou efeitos promissores em metade dos es-
tudos avaliados, conforme indica a Figura 3. Em pacientes com DP, a suplementacao
com probidticos melhorou significativamente a constipacdo, conforme observado por
Ghalandari et al. (2023).

Além disso, estudos em idosos com comprometimento cognitivo leve indicaram
melhorias na funcdo cognitiva e na qualidade do sono apds a intervencdo, como re-
latado por Fei et al. (2023). O conjunto de dados coletados nesta revisao indica que a
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eficacia comprovada dos probidticos se divide em 50% de eficdcia, com os outros 50% de
estudos apresentando resultados inconclusivos. Essa disparidade sugere que a eficacia
clinica pode ser dependente de fatores como a cepa probidtica especifica, a dosagem, a
duracdo do tratamento e a heterogeneidade da populagao de pacientes.

Figura 3 — Distribuicdo da eficacia das intervenc¢des de modulagdo da microbiota

Dieta cetogénica (n=2)

Dieta mediterranea (n=1)

Jejum em dias alternados (n= 1)
Suplementagdo com prebidtico (n= 2)
Suplementagdo com probidtico (n=10)
Suplementagdo com pés-bidticos (n= 1)

Suplementag¢do com simbidticos (n=2)

Transplante de microbiota fecal (n=5)

m EFICACIA COMPROVADA M EFICACIA INCONCLUSIVA

Fonte: Elaborado pelas autoras (2025).

O TMF representa uma abordagem mais agressiva e direta para a remodelacao da
microbiota. Estudos como o de Cheng et al. (2023) e Sanzone et al. (2024) confirmaram
a seguranca da intervencao e relataram melhorias em sintomas motores, cognitivos e
gastrointestinais em pacientes com DP. No entanto, o cendrio de eficdcia do TMF é ainda
mais desafiador. Apenas 20% dos estudos reportaram eficacia comprovada, enquanto
80% tiveram resultados inconclusivos ou negativos, como os de Scheperjans et al. (2024).
Essa discrepancia ressalta a necessidade de padronizar os protocolos de TMF, incluindo
critérios rigorosos de selecdo de doadores, para que a terapia atinja seu potencial.

Além das terapias microbianas, outras intervencées como as dietas especificas
também mostraram relevancia. A adesdo a dieta mediterranea, por exemplo, foi asso-
ciada a um menor risco de desenvolvimento de DA e DP, sugerindo um efeito neuropro-
tetor mediado pela microbiota, conforme a revisdo de Solch et al. (2024). No entanto, a
natureza associativa desses estudos impede o estabelecimento de uma relagao causal
direta. A dieta cetogénica apresentou resultados ambiguos; enquanto alguns estudos
(8,33% das citacdes) observaram melhora clinica e modulacdo microbiana, outros alerta-
ram sobre a reducdo da diversidade bacteriana, indicando um dilema entre os beneficios
e 0s possiveis riscos a longo prazo.

Intervengdes menos exploradas, mas com potencial, incluem o jejum e compostos
bioativos como o cloridrato de berberina. O jejum, apesar de citado em apenas um arti-
go, demonstrou eficacia no estudo analisado para a modulagdo positiva da microbiota e
melhora de parametros metabdlicos. Ja a berberina se mostrou eficaz na supressao de
marcadores inflamatérios e na melhoria da diversidade da flora intestinal em pacientes
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com DP, conforme Li et al. (2022). Esses achados, embora baseados em uma amostra
limitada de 4,17% das cita¢des, indicam a existéncia de outras vias terapéuticas que
merecem maior investigacao.

Embora a maioria da pesquisa se concentre em probidticos e TMF, outras inter-
vencdes, como prebidticos, pds-bidticos e simbidticos, também demonstram relevancia
na modulacdo da microbiota para DN. O estudo de Mincic et al. (2024), que revisou a
modula¢do do microbioma, indicou que a suplementagdo com prebidticos, pds-bidticos
e simbidticos pode gerar efeitos positivos em sintomas e marcadores de estresse oxida-
tivo, embora alerte sobre a necessidade de monitoramento de longo prazo.

Em particular, a terapia simbidtica (combinacgdo de probidticos e prebidticos) apre-
sentou resultados mais robustos: o ensaio clinico randomizado de Ramadan et al. (2025)
destacou efeitos terapéuticos e neuroprotetores promissores na Doenca de Parkinson, ob-
servando uma melhora significativa nos sintomas motores e na modulagdo de biomarca-
dores da doenca, especialmente quando utilizada como terapia adjuvante a L-Dopa. Esses
achados sugerem que as abordagens combinadas e os metabdlitos pds-bidticos merecem
maior investigacao para maximizar o potencial neuroprotetor da modulagdo intestinal.

4 CONSIDERAGOES FINAIS

A presente revisdo integrativa evidencia que a disbiose da microbiota intestinal
ndo constitui apenas um achado secundario, mas um fator etioldgico relevante nas do-
encas neurodegenerativas, ao comprometer o eixo microbiota—intestino—cérebro e fa-
vorecer processos inflamatdrios associados a neurodegeneracao.

As evidéncias indicam que intervencdes de modulacdo da microbiota, especial-
mente probidticos e transplante de microbiota fecal, apresentam potencial terapéutico,
embora com resultados ainda inconsistentes, ressaltando a necessidade de padroniza-
cdo de cepas, doses e protocolos de intervengao.

Nesse contexto, avancos no campo dependem da realizagcdo de ensaios clinicos
controlados, com amostras ampliadas e seguimento em longo prazo, voltados a identi-
ficacdo de estratégias personalizadas capazes ndo apenas de aliviar sintomas, mas tam-
bém de influenciar a progressao das doengas neurodegenerativas.
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