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RESUMO

Os casos de ansiedade tém aumentado nas Ultimas décadas e a ansiedade, embora natural, é considerada
patoldgica quando compromete o funcionamento normal do organismo. A comunicagao entre o intestino
e 0 sistema nervoso central € essencial para a homeostase do organismo e resposta ao estresse. A
modulacdo da microbiota intestinal e a utilizacdo de compostos bioativos podem ser estratégias no
tratamento da ansiedade, dada a relevancia dessa condi¢do na sociedade moderna e as limitacGes dos
medicamentos tradicionais e seus impactos na qualidade de vida, a alimentacdo surge como um aliado
potencial. Esta revisdo visa identificar a relacdo entre os compostos bioativos e a modulagéo
intestinal em quadros de ansiedade, por meio de uma revisdo integrativa. Para a revisdo
bibliogréafica, foram selecionados artigos na base de dados Pubmed, com publicac¢des dos tltimos dez
anos. Foram definidos como critérios de inclusdo: pesquisas realizadas nos ultimos 10(dez) anos,
nos idiomas Portugués e Inglés, indexados na base de dados PubMed. Os estudos apontam que os
compostos bioativos podem promover a proliferacdo de bactérias benéficas e a producao de
metabolitos importantes, que desempenham um papel na regulacdo dos sintomas de ansiedade.
No entanto, € importante reconhecer que muitos desses estudos foram conduzidos em modelos
animais, e as evidéncias em humanos ainda sdo limitadas e, por vezes, inconsistentes,

necessitando de mais estudos nessa area.

Palavras-chave: microbiota intestinal; compostos bioativos; ansiedade.

ABSTRACT

Cases of anxiety have increased in recent decades and anxiety, although natural, is considered
pathological when it compromises the normal functioning of the body. Communication between
the intestine and the central nervous system is essential for the body's homeostasis and response to
stress. The modulation of the intestinal microbiota and the use of bioactive compounds can be
strategies in the treatment of anxiety, given the relevance of this condition in modern society and

the limitations of traditional medicines and their impacts on quality of life, food appears as a



potential ally. This review aims to identify the relationship between bioactive compounds and
intestinal modulation in anxiety conditions, through an integrative review. For the bibliographic
review, articles were selected from the Pubmed database, with publications from the last ten years.
The inclusion criteria were defined as follows: research carried out in the last 10 (ten) years, in
Portuguese and English, indexed in the PubMed database. Studies show that bioactive compounds
can promote the proliferation of beneficial bacteria and the production of important metabolites,
which play a role in regulating anxiety symptoms. However, it is important to recognize that many
of these studies were conducted in animal models, and the evidence in humans is still limited and

sometimes inconsistent, necessitating further studies in this area.

Keywords: gut microbiota; bioactive compounds; anxiety.
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1 INTRODUCAO

Os casos de ansiedade vém crescendo de forma progressiva nas Gltimas décadas. A
ansiedade ¢ uma emocdo natural do ser humano no processo evolutivo. No entanto, desde o
século XX essa emocdo passou também a ser considerada no escopo dos distdrbios
psiquiatricos, e a defini¢do e diferenciagdo do que seria uma ansiedade adaptativa da patolégica
é realizada a partir de analise e julgamento clinico, quando passam a comprometer o
funcionamento normal do organismo (PENNINX et al 2021; CROCQ, 2022).

A ansiedade ¢é definida como estado de humor desconfortavel, apreensdo negativa em
relacdo ao futuro, inquietagdo interna desagradavel. Inclui manifestacbes somaéticas e
fisiologicas (dispneia, taquicardia, vasoconstricio ou vasodilatagdo, tensdo muscular,
parestesias, tremores, sudorese, tontura, etc.) e manifestacfes psiquicas (inquietacdo interna,
apreensdo, desconforto mental, etc) (DALGALARRONDO, 2008).

O termo ‘“eixo intestino-cérebro” tem sido amplamente utilizado no estudo da
comunicacdo bidirecional entre o trato gastrointestinal e o sistema nervoso central, um sistema
vital para a manutencdo da homeostase e cujo desequilibrio pode resultar em alteracfes na
resposta ao estresse e comportamento no geral (CRYAN, O'MAHONY, 2011).

Diversos estudos evidenciam que a microbiota intestinal apresenta intima relagdo com o
principal sistema neuroenddcrino, o eixo hipotalamo- hipéfise (pituitaria) —adrenal (HPA), esse
sistema é responsavel por controlar inimeros processos corporais em resposta ao estresse. Da
mesma forma que uma resposta coordenada € essencial para a sobrevivéncia, uma resposta
disfuncional pode ser desencadeadora de varios distarbios do Sistema Nervoso Central (SNC).
(KARAKULA — JUCHNOWICZ et al 2019; MINAYO; MIKANDA; TELHADO, 2021).

Dada a extrema importancia do intestino, da acdo da microbiota intestinal, a eubiose
intestinal é algo a ser almejado no tratamento da ansiedade, e a modulacdo desse intestino €
uma estratégia crucial. De acordo com Sharma, Jaiswal e Ravindra (2022), os compostos
bioativos sdo fitogquimicos representados pelos polifendis, antocianinas, flavonoides,
carotendides, alcaldides e taninos, podem ser encontrados em varias partes das plantas, e
possuem efeitos funcionais em relacdo a salde dos individuos. Para que esses compostos
bioativos dos alimentos sejam extraidos e estejam disponiveis para serem aproveitados pelo
organismo precisam passar por diversos processos metabolicos, e o local onde esses processos
se desenvolvem é o TGI. Os microrganismos da microbiota intestinal sdo essenciais para

liberagcdo dos compostos bioativos por meio do processo de fermentacao.



Os compostos bioativos podem melhorar a fungdo da barreira intestinal, seus constituintes também
podem ser metabolizados pela microbiota intestinal gerando metabolitos bioativos,essa interacdo indica uma
regulacdo de via bidirecional entre microbiota e compostos bioativos, atuando na sadde intestinal em si, como
na prevencdo de diversas doencas (CHEN et al., 2022).

Devido a grande relevancia que os quadros de ansiedade apresenta na sociedade atual, muitas
vezes afetando atividades basicas da vida diéria e fungdes laborais, encontrar métodos para
prevenir, amenizar e tratar esses casos torna-se essencial para melhorar a qualidade de vida das
pessoas, tendo em vista que os medicamentos utilizados para tais transtornos muitas vezes ndo séo
bem tolerados, ou apresentam diversos efeitos colaterais, ter na alimentacdo um aliado é um
horizonte muito propicio e estudos nesse sentido precisam ser explorados.

Dessa forma, o objetivo do trabalho foi identificar a relacdo entre os compostos bioativos e

a modulacdo intestinal em quadros de ansiedade, por meio de uma revisdo integrativa.



2 METODOLOGIA

Foi realizado um estudo descritivo com abordagem qualitativa por meio de
levantamento bibliografico do tipo reviséo integrativa, que tem como finalidade a anélise de
pesquisas relevantes que ddo suporte para a tomada de decisdo e melhoria da pratica clinica,
proporcionando a sintese do conhecimento, além de apontar lacunas que necessitam ser
preenchidas com a realizacdo de mais estudos sobre o tema. Nessa perspectiva, 0 método de
elaboracéo dareviséo integrativa se deu emseis fases: elaboracao da pergunta norteadora:"Como
0s compostos bioativos modulam a microbiota intestinal e influenciam a reducédo dos sintomas
de ansiedade?", buscaou amostragem na literatura, coleta de dados, analise critica dos estudos
incluidos, discussdo dos resultados e apresentacdo da revisdo integrativa (SOUZA,; SILVA,;
CARVALHO, 2010).

Para o levantamento bibliografico foi realizado busca de artigos na base de dados
PubMed (National Center for Biotechnology Information — NCBI, U.S. National Library of
Medicine).

29 (13

Foram utilizados para a pesquisa os seguintes descritores: “ansiedade”, “microbiota
intestinal”, ‘“compostos bioativos”, “polifendis”, “antocianinas”, “fitoquimicos”. Foram
definidos como critérios de inclusdo: pesquisas realizadas nos ultimos 10(dez) anos,nos idiomas
Portugués e Inglés, artigos indexados na base de dados PubMed, estudos que apresentem
metodologia clara e robusta, com descricdo detalhada dos métodos de intervencéo, avaliagéo e
analise dos dados e artigos que abordassem a relacdo existente entre compostos bioativos,
modulacdo da microbiota intestinal e ansiedade. Foiadotado como critérios de exclusdo: artigos
publicados em idiomas diferentes do inglés ou portugués, artigos publicados antes de 2013,
artigos que nao estivessem disponiveis em texto completo, pesquisas focadas exclusivamente
em outras condicdes de saude que ndo a ansiedade, mesmo que envolvam microbiota intestinal

e compostos bioativos.



3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Disturbios na microbiota intestinal e a ansiedade

A microbiota intestinal humana desempenha um papel significativo na fisiopatologia
das doencas relacionadas ao sistema nervoso central (BHATT et al., 2023), e 0 estresse por sua
vez produz varias alteragdes no organismo que tem impacto direto na microbiota intestinal, além
da capacidade de diminuir algumas proteinas especificas como a claudina 1 (CLDN1), que tem
como fungdo manter a permeabilidade da barreira intestinal e danificar a integridade de seu
epitélio. Tais alteracdes tem varias consequéncias, como a translocacdo bacteriana de algumas
bactérias gram-negativas para a corrente sanguinea desencadeando processos inflamatérios, e
devido também a uma permeabilidade da barreira hematoencefalica (BHE) aumentada, essas
citocinas pro-inflamatorias conseguem acometer o cérebro, potencializando transtornos mentais

como a ansiedade (NAVARRO-TAPIA et al., 2021).

Uma das causas que vem sendo estudada como contribuinte na patogénese dos
transtornos de ansiedade € a inflamacéo, visto que é observado niveis elevados de proteinas de
fase aguda e citocinas pro-inflamatorias em individuos acometidos por esses transtornos. Esses
sinais inflamatdrios transmitem sinais do sistema entérico para o cérebro, e iSSo promove um
aumento local de noradrenalina e acetilcolina no Sistema Nervoso Central (SNC), com o intuito
de controlar os sinais de inflamagdo, além disso os lipopolissacarideos e os metabdlitos
bacterianos também podem desencadear uma inflamacdo no SNC, e com os estudos que se tem
até 0 momento, acredita-se que a longo prazo essa inflamacdo leve a niveis aumentados de
cortisol de forma crénica, 0s quais sdo evidenciados em quadros de ansiedade e depressao. A
capacidade de desenvolvimento de inflamacdo mediada pela microbiota intestinal ndo €
observada apenas pelo aumento de bactérias que sdo capazes de produzir citocinas e metabolitos
pro-inflamatorios, mas pode ser potencializado também pela reducdo significativa dos

microrganismos capazes de secretar citocinas anti-inflamatérias (SIMPSON et al., 2021).

Embora ndo exista um perfil especifico de composi¢cdo da microbiota intestinal de
pessoas com ansiedade, alguns estudos que realizaram comparacdes entre a microbiota de
individuos que apresentavam transtornos de ansiedade com controles saudaveis, mostram
distingdo entre os grupos, com o primeiro apresentando uma diminui¢cdo das bactérias
comensais mais abundantes (BEAR et al., 2020). Simpson et al. (2021)observaram uma reducéo

das espécies bacterainas que secretam &cidos graxos de cadeia curta nos



grupos que apresentavam transtornos como ansiedade ou depressdao em relacdo ao grupo
controle, onde estavam incluidos espécies de Faecalibacterium, Coprococcus, Clostridium
X1Va, que tem a capacidade de produzirem butirato e Megamonas, capazes de produzir o acetato
e propionato.

No estudo de Jiang et al. (2018), foi observado uma associagéo entre o transtorno de
ansiedade generalizada (TAG) e uma diminuicdo da diversidade bacteriana. Foi observado
ainda um aumento significativo do género Bacteroides em pacientes com TAG em relacdo aos
casos controle, e diminuicdo dos géneros Faecalibacterium, Eubacterium rectale, Lachnospira,
Butyricicoccus e Sutterella, que estdo associados a producdo de acidos graxos decadeia curta,
assim como aumento significativo de Ruminococcus gnavus e Fusobacterium, asfusobactérias
sdo anaerdbios gram-negativos, e sdo considerados patobiontes por possuirem atividades

invasivas e pro-inflamatorias.

Chen Yi et al. (2019), em seus estudo que envolveu 36 pacientes com TAG e 24 casos
controle, na analise do perfil da microbiota intestinal foi evidenciado propor¢des relativas
maiores de Bacteroidaceae, Enterobacteriaceae e Burkholderiaceae nos pacientes com TAG,
sendo os membros da familia enterobacteriaceae conhecidos por apresentarem um carater
capaz de induzir inflamagcdo e aumentar a permeabilidade intestinal, ja os Firmicutes e
Tenericutes foram mais prevalentes nos casos controle, os Ruminococcaceae e Lachnospiracea
sdo pertencentes ao filo Firmicutes estdo sendo associados a reducdo do dano oxidativo e
inflamacéo epitelial observado em camundongos, e o butirato que € um acido graxo de cadeia
curta € produzido principalmente por Ruminococcaceae durante a fermentacao de carboidratos

ndo digeriveis.

3.2 Compostos Bioativos e Microbiota intestinal

Os compostos bioativos ou fitoquimicos, sdo compostos extra nutricionais presentes em
frutas, vegetais, grdos, cereais e diversas plantas e varios estudos vem associando sua ingestao
areducdo do risco de varias doencas cronicas ndo transmissiveis. Os fitoquimicos exitem na
natureza em grande nimero e com uma grande variacao em sua estrutura quimica, sdo divididos
em diversasclasses de acordo com suas caracteristicas estruturais comuns, assim temos como
principais representantes 0s carotenoides, alcaldides, fendlicos, flavondides, polifendis,
glicosinolatos. Assuas propriedades funcionais estdo associadas a acgbes anti-inflamatoria,

antioxidante,



imunomoduladora e cardioprotetora. Os compostos bioativos e seus derivados também podem
afetar a microbiota intestinal modificando sua composi¢do, com algum desses metabdlitos
podendo inibir seletivamente o crescimento de bactérias patogénicas e estimular o crescimento
de bactérias benéficas para o organismo (LAPARRA; SANZ, 2010).

Os alimentos que tém em sua composicao fitoquimicos necessitam passar por diversos
processos metabdlicos no organismo para que esses potenciais compostos bioativos sejam
liberados, sendo o trato gastrointestinal, com seus milhares de microrganismos, um lugar
apropriado, pois através dos processos de fermentacdo as bactérias colbnicas podem
extrairesses fitoquimicos. A biodisponibilidade e bioatividade dos compostos bioativos, como
os polifendis, € intrinsicamente associada ao metabolismo bacteriano, no entanto, esses
mesmos compostos podem moldar essa microbiota intestinal, mostrando uma relagéo
bidirecional entreeles (SHARMA,; JAISWAL; RAVINDRA, 2022).

Petersen et al. (2019), realizaram um estudo in vivo em camundongos diabéticos, onde
foi utilizado uma dieta suplementada com morango em pé liofilizado durante 10 semanas, a
dose foi baseada no consumo médio humano (2,35% de morango em po6 liofilizado),
equivalente a aproximadamente 160g de morangos frescos. Esse estudo demonstrou que a
suplementacdo de morango induziu mudancas significativas na composicdo e no potencial
funcional na microbiota de camundongos diabético, além disso, foi observado um aumento da
abundanciade Bifidobacterium, o qual possui um papel fundamental no metabolismo das

antocianinas e naformacdo de metabolitos.

Em um estudo de intervencdo, randomizado, duplo-cego, cruzado e controlado que foi
realizado com 22 voluntarios humanos saudaveis, os quais um grupo foi submetido a ingestédo
de alto teor de flavonol de cacau e outro grupo a uma baixa ingestdo de flavonoides de cacau
durante 4 semanas, e posteriormente analisado as amostras fecais dos voluntarios, evidenciou-
se que as alteracBes bacterianas fecais nesse estudo, foram comparados em termos absolutos a
de prebidticos ja estabelecidos, com aumento de Lactobacillus spp. e Bifidobacterium spp.
(TZOUNIS et al., 2011).

Por sua, Anhé et al. (2014), realizou um estudo para investigar o impacto metabdlicodo
extrato de cramberry em camundongos que eram alimentados com alto de teor de gordura e
sacarose, e durante 8 semanas foram alimentados com extrato de cramberry. Apos esse periodo,
foi analisada a composicao da microbiota intestinal por analise da sequéncia do gene 16S rRNA,

tendo como um resultado uma aumento acentuado da bactéria Akkermansia,
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que apresenta como um de seus efeitos benéficos a restauracdo de peptideos antimicrobianos e
restabelecimento da integridade da camada mucosa, e 0 extrato de cramberry promove 0

aumento desse grupo de bactérias estimulando um efeito prebidtico no intestino.

Em outro estudo também em camundongos, no periodo de 8 semanas, houve uma
suplementacdo da dieta com 8,29 de bagaco de uva/kg, e dentre as analises realizadas estava a
analise da microbiota intestinal a partir de sequenciamento de DNA, onde pode-se observar um
impacto significativo da populacdo microbiana, sendo um dos géneros com uma aumento mais
significativo, a Roseburia, que em estudos vem sendo associada a efeitos anti-inflamatorios no
intestino, e é observado seu aumento por prebiodticos. outra bactéria com aumento de populagédo

foi a Allobaculum, associada a melhoria da integridade intestinal (VAN HUL et al., 2018).

Jeong et al. (2020), encontrou como resultado de seu estudo uma associacdo entre
consumo de cha verde e o aumento significativo de Akkermansia, sendo o galato de
epigalocatequina, presente no cha verde, um grande facilitador desse crescimento. No estudo
clinico randomizado de Wiese et a. (2019), as formulacGes de licopeno administradas
resultaram em mudancas significativas no perfil da microbiota intestinal, com um aumento de
Bifidobacterium spp. (como B.longum e B. adolecentis), esse género de bactérias é conhecido
pelo seu efeito probiotico, que confere varios benéficos ndo apenas para o ambiente intestinal
mas também com efeito sistémico no organismo humano. Esse estudo também avaliou o
impacto do chocolate amargo na microbiota intestinal, e foi observado um aumento nas

Unidades Taxdnomicas Operacionais relacionadas aos Lactobacillus.

Shi et al. (2020), mostraram que a quercetina apresentou grande impacto na melhora da
diversidade e a uniformidade da microbiota intestinal de camundongos. Apds a administracédo
de quercetina foi observado uma diminuic¢do do patdégeno oportunista Escherichia-Shigella, o
gue sugere que este composto bioativo seja um potencial inibidor de bactérias patogénicas,
assim como houve aumento da populacdo de Roseburia que atua como probidtico e na defesa
imunitaria, elevacdo também deRuminiclostridium que esta associado a manutencdo de uma
microbiota intestinal estavel e aumento substancial de Coprococcus o qual sua acdo esta

associada a homeostase imunolégicaintestinal (SHI et al., 2020).

Na tabela abaixo foi delianeado um resumo de estudos que exploram o efeito de alguns

compostos bioativos, com seus alimentos fonte, sobre a microbiota intestinal:



Tabela 1. Resumo de estudos que exploraram o efeito dos compostos bioativos sobre a microbiota intestinal
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Composto Tipo de Duracéo do

bioativo/ estudo Impacto sobre a microbiota Referéncias

alimento fonte modelo . .

intestinal
Antocianinas In vivo 10 1 Bifidobacterium Petersen et al.
(morango) Camundongos semanas (2019)
diabéticos
Polifendis In vivo 4 1 Bifidobacterium Tzounis et al.
(cacau) semanas 1 Lactobacillus (2011)
Polifendis Invivo 8 1 Akkermansia Anhé et al.
(cranberry) Camundongos semanas (2014)
Polifendis In vivo 8 1 Roseburia Van Hul et al.
(uva) Camundongos semanas 1 Allobaculum (2018)
Polifenois In vivo 12 1 Akkermansia Jeong et al.
(cha verde) Camundongos semanas (2020)
Carotendides Invivo 4 1Bifidobacterium Wiese et al.
(Licopeno) semanas (2019)
Flavonoides Invivo 4 1 Lactobacillus Wiese et al.
(Chocolate semanas (2019)
amargo)
Polifendis In vivo 22 VEscherichia- shighella Shi et al.
(quercetina)  Camundongos dias 1 Roseburia (2020)
TRuminiclostridium
1Coprococcus

3.3 Compostos Bioativos e sua relacdo com ansiedade

A microbiota intestinal vem sendo associada a varias condi¢cdes do sistema nervoso

central, como ansiedade e depressao, dado ao ja conhecido eixo microbiota-intestino-cérebro,

e a nutricdo desempenha um papel importante nesse contexto, pois possui a capacidade de

promover alteracGes na microbiota intestinal e, assim, gerar alteracdes sistémicas (PANCHAL;

BROWN, 2022). Um estado de homeostase intestinal é buscado para um bom funcionamento

intestinal, uma vez que descobertas vem mostrando que as bactérias intestinais tem a capacidade

de produzir neurotransmissores importantes, como o Lactobacillus Plantarum produtor de

serotonina, histamina e acetilcolina, o Bifidobacterium sendo liberador de GABA e os Bacillus

podendo liberar dopamina e noradrenalina (CHOI et al., 2022).
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Diversos estudos de revisbes sistematicas e meta-analises demonstram que 0s
flavonoides podem atuar nos sintomas de ansiedade e depressdo por seu alto poder de combate
a inflamagdo e ao estresse oxidativo. Um estudo randomizado analisou o efeito do suco de
laranja rico em flavonoides nos sintomas da depresséo, observando-se melhora nos sintomas
depressivos em adultos jovens e na analise da microbiota intestinal foi detectado uma abundancia
da bactéria Butyricicoccus pullicaecorum, que estd relacionada ao aumento do &cido
propidnico, um dos principais acidos graxos de cadeia curta (AGCC), também foi observado
aumento de &cido acético e butirico, sendo todos esses AGCC associados ao aumento da
producdo intestinal de serotonina e melhora dos sintomas depressivos, onde podemos inferir
também seus beneficios nos quadros de ansiedade (CHOI et al., 2022).

Fusar-Poli et al. (2021), em sua revisdo sistematica e meta-analise analisou os efeitos
dos produtos ricos em cacau na ansiedade, o cacau é um produto rico em polifendis possui
também outros compostos bioativos como metilxantinas, especialmente a teobromina e cafeina,
que podem ter efeitos de melhora nos quadros de ansiedade. Nesse estudo essa hipotese foi
parcialmente apoiada, porém os estudos foram de curto prazo, carecendo de estudos que
avaliassem esses efeitos a longo prazo. Os polifendis do cacau apresentam propriedades
antiinflamatorias e antioxidantes, mas foi demonstrado também que seus efeitos na microbiota
intestinal simulam os efeitos dos prebidticos e probioticos, apresentando um aumento
significativo de Bifidobactérias e Lactobacillus, assim como uma diminuicéo significativa de

Clostridia, promovendo uma modulacdo da microbiota intestinal.

A curcumina apresentou efeito positivo na melhora de sintomas semelhantes a ansiedade
em camundongos, os animais foram submetidos a um tratamento com sal sddico de sulfato de
dextrana (DSS) que induziu a sintomas de ansiedade, e a administracdo de curcumina agiu
reprogramando a microbiota intestinal, que foi compativel com outros estudos nos quais a
curcumina por via oral aumentou a quantidade de bactérias benéficas como Lactobacillus,
Bifidobacterias e bactérias produtoras de butirato, juntamente acompanhado com a diminuicao
de bactérias patogénicas (ZHANG et al., 2022).

Em um estudo in vivo realizado com camundongos nos quais foram induzidos sintomas
de ansiedade, foi observado uma melhora destes sintomas ap0s o tratamento feito com ginseng
vermelho, uma raiz utilizada como alimento funcional, tendo seus principais componentes
metabolizados em ginsenosideos e protopanaxtriol no trato gastrointestinal. Dentre 0s
resultados observados, a melhora dos sintomas de ansiedade ocorreu em concomitancia com a
melhora da disbiose intestinal que foi estabelecida apos a indugdo da ansiedade. No cenéario de

disbiose intestinal foi observado um aumento da populacdo de Protobactérias e Firmicutes e
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uma menor abundancia de Bacteroidetes, e apds a administragdo do ginseng houve uma

inversdo destas populacdes. Sendo assim, uma das conclusbes deste estudo € a hipdtese da
melhora da ansiedade devido a atenuagéo da inflamagé&o intestinal e do hipocampo mediado pela
regulacdoda disbiose intestinal (HAN et al., 2020).
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4 CONCLUSAO

Os transtornos psiquiatricos, como ansiedade e depressdo, representam desafios
significativos para a salde publica devido a sua prevaléncia e impacto profundo na qualidade
de vida dos individuos. Existe uma relagcdo bem préxima entre esses transtornos e a microbiota
intestinal, destacando a influéncia bidirecional existente entre o eixo intestino-cérebro.
Evidéncias cientificas crescentes sugerem que a composicao e a funcionalidade da microbiota
intestinal podem afetar diretamente a satide mental, influenciando processos neurofisiol6gicos
através da producdo de neurotransmissores, acidos graxos de cadeia curta e outros metabdlitos
bioativos.

A alimentagdo se apresenta como um fator crucial na modulagdo da microbiota
intestinal, sendo capaz de promover um ambiente intestinal saudavel que, por sua vez, favorece
0 equilibrio neuropsicoldgico. Os compostos bioativos vem apresentando relevancia como
agentes promissores na modulacdo da microbiota intestinal, sendo observado evidéncias de seus
beneficios na promocéao de um microbioma saudavel, sdo encontrados em uma ampla variedade
de alimentos como frutas, vegetais, grdos integrais, legumes e alimentos fermentados,
desempenhando um papel essencial na manutencdo da diversidade e funcionalidade da
microbiota intestinal, estas substancias bioativas contribuem para a saude intestinal atravées da
promocao do crescimento de bactérias benéficas e da inibicdo de patdgenos, além de favorecer

a integridade da barreira intestinal.

Os estudos apontam que esses compostos podem promover a proliferacdo de bactérias
benéficas e a producdo de metabolitos importantes, que desempenham um papel na regulacéo
dos sintomas de ansiedade. No entanto, € importante reconhecer que muitos desses estudos
foram conduzidos em modelos animais, e as evidéncias em humanos ainda séo limitadas e, por
vezes, inconsistentes, necessitando de mais estudos nessa area. As divergéncias observadas nos
resultados de alguns estudos podem ser atribuidas a varias razdes, incluindo variacdes nos
modelos experimentais, nas populacdes estudadas e nas metodologias empregadas, e ainda a
elevada gama de compostos bioativos existentes na natureza e muitos ainda bem pouco
estudados. Além disso, a complexidade da microbiota intestinal e suas interacbes com o
hospedeiro tornam desafiador delinear os mecanismos exatos pelos quais 0s compostos
bioativos exercem seus efeitos. Pesquisas futuras devem priorizar a realizagdo de estudos
clinicos bem desenhados, com amostras humanas representativas e metodologias

padronizadas, pois



esses Sao passos essenciais para confirmar os beneficios observados e para desenvolver

diretrizes nutricionais baseadas em evidéncias robustas.
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ANEXOS

Normas da Revista - Revista Interfaces: Saude, Humanas e Tecnologia
Diretrizes para Autores
NORMAS GERAIS

A Revista Interfaces: Saude, Humanas e Tecnologia aceita para publicagdo trabalhos na
forma de artigos originais, artigos de reviséo, relatos de casos/relatos de experiéncia e
comunicacdo breve. O contetdo dos trabalhos é de total responsabilidade do(s) autor(es),
e ndo reflete necessariamente a opinido do Editor-Chefe, dos Editores de Se¢do ou dos
membros do Conselho Editorial.

A publicacdo simultdnea de manuscritos descrevendo o mesmo trabalho em diferentes
periddicos ndo € aceitavel. Os direitos de publicacdo passam a ser da Revista Interfaces:
Saude, Humanas e Tecnologia, portanto € obrigatoria a concordancia de autorizacdo para
publicacdo e cesséo dos direitos autorais.

A Revista Interfaces: Saude, Humanas e Tecnologia mantera em sigilo os nomes dos
avaliadores e consultores ad hoc, quando se tratar de analises dos trabalhos enviados. Os
mesmos irdo oferecer pareceres sobre a recusa ou aceitacdo dos trabalhos, podendo
inclusive, sugerir a realizacdo de alteragbes necessarias para que 0S MesSmMOS sejam
adequados as normas editoriais da revista.

Os trabalhos envolvendo estudos com humanos ou animais deverdo ter pareceres
institucionais dos Comités de Etica de Pesquisa em Seres Humanos ou em Animais,
autorizando tais estudos. Adicionalmente, a Rev. Interfaces podera solicitar, quando julgar
necessario, documento que comprove a autorizacdo dos individuos envolvidos nas
pesquisas, mesmo quando o envolvimento humano ocorra de forma indireta.

Os trabalhos que envolverem a utilizacdo de espécies botanicas deverdo apresentar
identificacdo oficial realizada por herbarios. Para trabalhos envolvendo a utilizacdo de
produtos de origem natural, a Rev. Interfaces podera solicitar o registro no Conselho de
Gestdo de Patrim6nio Genético — SisGen, sempre que julgar necessario.

O artigo devera ser submetido, exclusivamente, por meio do sistema eletronico SER.
TERMO DE RESPONSABILIDADE

O autor que submeter trabalho, utilizando acesso ao sistema da revista por meio de login e
senha, assume a total responsabilidade pelo conteddo do trabalho enviado e
automaticamente esta declarando que todos os outros autores possuem conhecimento e
estdo de acordo com a condicdo de submissdo a Revistalnterfaces: Saude, Humanas e
Tecnologia para avaliacdo e possivel publicacéo.

O autor, responsavel pela submissao eletrdnica, também esta declarando para todos 0s
efeitos que o mesmo ndo foi submetido simultaneamente a apreciacdo por outros
periddicos, tratando-se de material inédito. Considera-se ainda que o autor que realiza a
submissdo é intitulado como o responsavel pelo recebimento das mensagens enviadas pelo
editor da revista.

ATENCAO: A Rev. Interfaces sugere que, antes de enviar o manuscrito, os autores
realizem uma avaliacdo baseado em algumas indagacdes, cujas respostas positivas



22

procedam em chances de aceitacdo do trabalho:
1. O seu manuscrito contribui significativamente para o conhecimento na area?

2. As referéncias bibliogréficas sdo decorrentes de trabalhos cientificos divulgados em
Periddicos de boa/étima qualificacdo e de pelo menos nos Gltimos 5 anos?

3. O seu manuscrito esta atendendo criteriosamente as normas de formatacéo da Revista?

4. Vocé reconhece que seu manuscrito esta classificado de acordo as modalidades adotadas
pela Revista, como: artigo original, artigo de revisédo, resumo expandido, carta ou relato de
caso e comunicacao breve?

5. A metodologia descrita estd coerente de modo que seu artigo possa ser bem
compreendido?

6. Os objetivos e conclusdes estdo descritos com clareza?
7. Atentou para a qualidade da redacdo do manuscrito?

8. As Tabelas e ilustracbes (Figuras, fluxogramas, graficos, etc) estdo bem resolvidas e
organizadas?

NORMAS PARA FORMATACAO

Os manuscritos deverdo ser acompanhados de uma carta de submissdo, cujo texto
devera ser inserido no espaco ""Comentarios para o Editor™, ou como documento
suplementar.

Os manuscritos deverao ser apresentados de acordo com as normas da revista e em formato
compativel ao Microsoft Word, Open Office ou RTF (desde que ndo ultrapasse 0s2MB)
entre 12 e no maximo 20 paginas, digitados para papel tamanho A4, com fonte Times
New Roman, tamanho 12, com espacamento duplo entre linhas em todo o texto, margem
superior e esquerda igual a 3 cm, inferior e direita igual a 2 cm; paragrafos alinhados em
1,5 cm.

Observacdo: a comunicacdo breve devem ter, excepcionalmente, entre 05 e 08 paginas e
incluir até 02 figuras e/ou tabelas. A formatacdo deve seguir o estilo geral para manuscritos
descrito com mais detalhes logo abaixo.

Os metadados devem ser completamente preenchidos, incluindo endereco completo e
detalhado da instituicdo de todos os autores e e-mail. A Rev. Interfaces recomenda gque 0s
autores adicionem os respectivos numeros ORCID. O cadastro pode ser feito em
orcid.org/register

O manuscrito devera apresentar a seguinte estrutura:

Titulo: centralizado, caixa alta, negrito e Times New Roman 14. Logo abaixo devera
apresentar o titulo correspondente em lingua inglesa, no mesmo formato.

Resumo e Abstract: deverdo ser apresentados na primeira pagina do manuscrito, digitados
em espago duplo, com até 250 palavras, contemplando aspectos dos itens Introdugdo,
Objetivos, Métodos, Resultados e Conclusdes (sem necessitar destacar os titulos dos
indices). Logo abaixo destacar 3 palavras-chaves (Keywords), separadas por ponto e
virgula (;). As palavras-chaves deverao ser distintas do titulo do manuscrito.



23

O resumo deve ser conciso, informativo e completo, evitando expressdes redundantes. Para
manuscritos em portugués ou espanhol, é necessario apresentar versdo para o inglés
(abstract).

Autores e Afiliagbes: ndo deverd conter informacfes sobre nomes de autores e
afiliacdo. Os autores devem assegurar que estas informag6es foram excluidas do arquivo
submetido. Para isso, além de retirar as informag6es do texto, também é necessario remover
autorias do documento: para arquivos do tipo Microsoft Office, a identificacdo do autor
deve ser removida das propriedades do documento (menu Arquivo > Propriedades),
iniciando em Arquivo, no menu principal, clique em: Arquivo > Salvar como... >
Ferramentas (para arquivos do tipo Mac) > Opcoes de seguranca... > Remover informacdes
pessoais do arquivo ao salvar > OK > Salvar

Manuscritos contendo informagcdes de autoria ndo serédo considerados para avaliagéo.

Estrutura do Texto: deverd contemplar o0s seguintes tdpicos: introducdo,
metodologia/material e métodos, resultados/discussdo (podendo ser separado ou em
conjunto), conclusdo, agradecimentos, referéncias, figuras, tabelas e as respectivas
legendas. Todo o texto devera estar na forma justificada.

Referéncias: deverdo ser apresentadas na ordem alfabética, de acordo com o estilo Autor,
data. Nas publicacdes com até cinco autores, citam-se todos; acima desse nimero, cita-seo
primeiro seguido da expressao et alii (abreviada et al.). O D.O.l. deve ser inserido sempre
que possivel.

As paginas deverdo ser numeradas no canto superior direito a partir da Introducéo até
as Referéncias. Também é necessario que o numero de linhas esteja indicado em todo
0 manuscrito, de forma continua.

Tabelas e ilustracGes deverdo ser inseridas ao longo do manuscrito, logo apos citadas no
texto. Nao serdo aceitos manuscritos que apresentarem tabelas e ilustracdes em paginas
separadas ou fora do texto.

lHustragdes (figuras e esquemas) devem estar no formato tif e apresentar resolucdo de
300 dpi. Apds a aprovacao, os autores serdo convidados a ajustar o layout final do
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