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Resumo

Este artigo tem como objetivo analisar a relacédo entre a disbiose da microbiota
intestinal e a progressao das doengas neurodegenerativas Alzheimer e Parkinson,
considerando os mecanismos envolvidos no eixo intestino-cérebro. Trata-se de uma
revisdo integrativa da literatura, de abordagem qualitativa e carater explicativo,
realizada a partir da selegéo de artigos cientificos publicados entre 2015 e 2025,
indexados em bases de dados como PubMed, SciELO, Muiltidisciplinary Digital
Publishing Institute (MDPI), além de documentos institucionais da Organizagao
Mundial da Saude. Foram incluidos estudos originais, revisdes sistematicas e
narrativas que abordassem a influéncia da microbiota intestinal na neuroinflamacao e
na fisiopatologia das doengas analisadas. Os resultados evidenciam que a disbiose
intestinal estd associada ao aumento de processos inflamatorios sistémicos,
comprometimento da barreira intestinal e da barreira hematoencefalica, bem como a
produgao alterada de metabdlitos microbianos, como os acidos graxos de cadeia curta
e o N-oxido de trimetilamina (TMAO). Esses fatores contribuem para o acumulo de
proteinas neurotoxicas, como a alfa-sinucleina e o beta-amiloide, favorecendo a
progressdo das doengas neurodegenerativas. Conclui-se que a modulagdo da
microbiota intestinal representa uma estratégia promissora na prevengcdo e no
tratamento de Alzheimer e Parkinson, destacando o intestino como um componente
fundamental da saude neuroldgica.
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Abstract

This article aims to analyze the relationship between intestinal microbiota dysbiosis
and the progression of neurodegenerative diseases, specifically Alzheimer's and
Parkinson’s diseases, considering the mechanisms involved in the gut—brain axis. This
study consists of an integrative literature review with a qualitative and explanatory
approach, based on scientific articles published between 2015 and 2025, indexed in
databases such as PubMed, SciELO, Multidisciplinary Digital Publishing Institute
(MDPI), as well as institutional publications from the World Health Organization.
Original studies, systematic reviews, and narrative reviews addressing the influence of
the intestinal microbiota on neuroinflammation and disease pathophysiology were
included. The findings indicate that intestinal dysbiosis is associated with increased
systemic inflammatory processes, impairment of the intestinal and blood-brain
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barriers, and altered production of microbial metabolites, such as short-chain fatty
acids and trimethylamine N-oxide (TMAO). These alterations contribute to the
accumulation of neurotoxic proteins, including alpha-synuclein and beta-amyloid,
thereby promoting the progression of neurodegenerative diseases. It is concluded that
modulation of the gut microbiota represents a promising therapeutic and preventive
strategy for Alzheimer’s and Parkinson’s diseases, highlighting the intestine as a key
component of neurological health.

Keywords: Gut microbiota. Dysbiosis. Gut-brain axis. Alzheimer's disease.
Parkinson’s disease.

Introdugao

As doencas neurodegenerativas sdo patologias que levam a As doengas
neurodegenerativas sao patologias que levam a degeneragao progressiva do sistema
nervoso, resultando em comprometimentos motores e cognitivos. Entre as mais
prevalentes, destacam-se a doencga de Alzheimer, responsavel pela maior parte dos
casos de deméncia, e a doenga de Parkinson, a segunda doenga neurodegenerativa
mais comum no mundo (WHO, 2022).

Nos ultimos anos, estudos cientificos tém abordado uma forte relagcao entre o
sistema digestivo e o sistema nervoso central, conceito conhecido como eixo intestino-
cérebro. A microbiota intestinal composta por trilhdes de micro-organismos que variam
entre arqueais, fungos, protozoarios e virus, participa da homeostase do organismo,
influenciando na resposta imune do corpo, a produgcdo de neurotransmissores e
regulando a inflamacgao. Sendo assim, alteragdes nesse equilibrio, conhecido como
disbiose intestinal, podem estar associadas ao desenvolvimento de doencas
neuroldgicas, incluindo Alzheimer e Parkinson (SONG et al., 2021)

A microbiota intestinal se relaciona de modo direto com a saude do cérebro,
principalmente por meio da barreira hematoencefalica. Ainda que a associagao entre
a microbiota intestinal e as doengas neurodegenerativas ainda esteja em pesquisa, ja
existem indicagbes de que a microbiota desregulada pode provocar processos
inflamatorios que afetam o cérebro, como observado na Doenga de Alzheimer e na
Doenca de Parkinson. (MOU et al., 2022)

O cérebro é protegido por uma barreira que separa o sangue do sistema
nervoso central (SNC), mas, em ocorréncias de inflamag&o cronica, a microbiota
intestinal pode comprometer essa barreira e permitir a entrada de condi¢des
inflamatodrias no cérebro. Com o desequilibrio da microbiota intestinal, a penetragao
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da Barreira aumenta, fazendo com que células imunes e substancias inflamatdrias do
intestino movam para o cérebro, onde sdo capazes de levar a neuroinflamacao. A
inflamacéo cronica sistémica, que geralmente é causada pela disbiose intestinal, pode
ser uma explicacao para entender o desenvolvimento de doengas como a Doencga de
Alzheimer e Parkinson. (MOU et al., 2022).

A microbiota intestinal se relaciona de modo direto com a saude do cérebro,
principalmente por meio da barreira hematoencefalica. Ainda que a associagao entre
a microbiota intestinal e as doengas neurodegenerativas ainda esteja em pesquisa, ja
existem indicagbes de que a microbiota desregulada pode provocar processos
inflamatorios que afetam o cérebro, como observado na Doenga de Alzheimer e na
Doenca de Parkinson. (MOU et al., 2022)

O cérebro é protegido por uma barreira que separa o sangue do sistema
nervoso central (SNC), mas, em ocorréncias de inflamag¢&o crénica, a microbiota
intestinal pode comprometer essa barreira e permitir a entrada de condi¢des
inflamatdrias no cérebro. Com o desequilibrio da microbiota intestinal, a penetragao
da barreira aumenta, fazendo com que células imunes e substancias inflamatérias do
intestino movam para o cérebro, onde sao capazes de levar a neuroinflamacao. A
inflamagao crénica sistémica, que geralmente é causada pela disbiose intestinal, pode
ser uma explicagao para entender o desenvolvimento de doengas como a Doenga de
Alzheimer e Parkinson. (MOU et al., 2022).

Diante disso, emerge uma questdo norteadora: de que forma a comunicagao
estabelecida pelo eixo intestino-cérebro explica a influéncia da disbiose intestinal nas
doencas de Alzheimer e Parkinson?

Recentemente, estudos demonstram uma possivel ligagdo entre a microbiota
intestinal e o sistema nervoso central. No entanto, essa relacdo entre disbiose
intestinal e o avango de doengas como Alzheimer e Parkinson € um estudo ainda em
crescimento, necessitando de mais investigagdes.

Sendo assim, o presente artigo tem como objetivo analisar as evidéncias que
relacionam a disbiose intestinal a progresséo de doengas neurodegenerativas, como

Alzheimer e Parkinson.

Referencial Tedrico
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Microbiota Intestinal

A microbiota intestinal € formada por trilihdes de microrganismos, como
bactérias, fungos, protozoarios e arqueias, que exercem fungdes essenciais para o
organismo. Ela participa da digestao, sintese de vitaminas, fortalecimento da barreira
intestinal e regulacéo do sistema imunoldgico. (GUIMARAES et al., 2021; PAIXAO;
CASTRO, 2020; FACCHIN et al., 2024)

Sua formagao inicia-se no nascimento e € influenciada pelo tipo de parto, pela
amamentacgao e pela introdug¢ao alimentar. Ao longo da infancia, fatores como dieta,
uso de antibiéticos e ambiente modulam sua composicao, que se torna mais complexa
e estavel. Uma microbiota equilibrada nessa fase é fundamental para a saude
imunoldgica e prevencao de doengas. (WANG et al., 2024; MOURA et al., 2020;
FIRMINO et al., 2023)

Disbiose Intestinal

A disbiose intestinal é caracterizada pelo desequilibrio da microbiota, com
reducdo de microrganismos benéficos e aumento de patogénicos, o que prejudica
fungbes digestivas, imunolégicas e metabdlicas, além de fragilizar a barreira intestinal
e favorecer processos inflamatérios. Esse quadro pode ser desencadeado por fatores
como uso de antibidticos, dietas pobres em fibras, estresse e auséncia de
amamentagado, estando associado n&o apenas a disturbios gastrointestinais, mas
também a alteragbes no eixo intestino-cérebro, com possivel relacdo ao
desenvolvimento de doengas neurodegenerativas como Alzheimer e Parkinson.
(PAIXAO; CASTRO, 2020; GUIMARAES et al., 2021; FACCHIN et al., 2024; SONG et
al., 2021; OMS, 2022)

Eixo Intestino-Cérebro

O eixo intestino-cérebro corresponde a via de comunicagao bidirecional entre a
microbiota intestinal e o sistema nervoso central, mediada por sinais neuroquimicos,
imunoldgicos e enddcrinos. Microrganismos intestinais sdo capazes de produzir
substancias como serotonina e GABA (Acido gama-aminobutirico), que influenciam

humor, cognicdo e comportamento, além de responder a hormdnios do hospedeiro,
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como norepinefrina e epinefrina. Evidéncias apontam que alteragdes na microbiota
durante periodos criticos do desenvolvimento podem impactar a saude mental,
reforgando o papel do eixo intestino-cérebro na modulagao de processos neuroldgicos
e emocionais. (MAYER; TILLISCH; GUPTA, 2015; STRANDWITZ, 2018; COWAN;
CRYAN, 2019; PAQUOLA et al.,2025)

Metodologia

Para a elaboracao deste artigo foi realizada uma revisao integrativa da literatura
(MENDES; SILVEIRA; GALVAO; 2008; BOTELHO; CUNHA; MACEDO, 2011), com

viés qualitativo e abordagem explicativa, baseada em artigos publicados entre
2015 e 2025, selecionados em bases de dados cientificas como PubMed, SciELO e
Multidisciplinary Digital Publishing Institute (MDPI), além de publicagdes institucionais
da Organizagdo Mundial da Saude (OMS). Foram considerados artigos originais,
revisdes sistematicas e revisdes narrativas, disponiveis em portugués ou inglés, que
abordassem a relagao entre a microbiota intestinal e o eixo intestino-cérebro, sendo
excluidos estudos sem acesso ao texto completo ou cujo foco principal nao estivesse
relacionado ao tema, com o objetivo de analisar sua influéncia no desenvolvimento e
progressao de doengas neurodegenerativas, com énfase na doenga de Parkinson e

na doenca de Alzheimer.

Resultados e Discussoes

O escopo desse artigo é reunir evidéncias cientificas atualizadas sobre o
impacto da disbiose intestinal na progressdo de doengas neurodegenerativas, com
foco em Alzheimer e Parkinson. A revisdo de literatura incluiu 8 artigos publicados
entre 2019 e 2024. Os estudos mostraram que tanto na Doenga de Alzheimer quanto
na Doenca de Parkinson ha reducdo de bactérias benéficas produtoras de acidos
graxos e aumento de micro-organismos pro-inflamatérios. A literatura analisada
demonstra que a microbiota intestinal exerce papel essencial na saude imunoldgica e

neuroldgica, influenciando desde os primeiros anos de vida. (FIRMINO et al., 2023).
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Disbiose e Doencga de Parkinson

A Doenga de Parkinson € uma enfermidade neurodegenerativa progressiva
caracterizada pela perda de neurOnios dopaminérgicos na substancia negra,
resultando em sintomas motores e nao motores, como constipagao intestinal,
disturbios do sono e depressdo. Evidéncias indicam que a disbiose intestinal
desempenha papel relevante na fisiopatologia da doenga, uma vez que sintomas
gastrointestinais podem anteceder os sinais motores por anos, sugerindo o intestino
como possivel ponto inicial da neurodegeneragao (HOU et al., 2021).

A disbiose compromete a barreira intestinal, favorecendo a translocacao de
lipopolissacarideos e outros metabdlitos bacterianos para a corrente sanguinea,
ativando respostas inflamatérias que podem ultrapassar a barreira hematoencefalica
e induzir neuroinflamacao, contribuindo para a degeneracdo dos neurdnios
dopaminérgicos. Além disso, ha evidéncias de que o acumulo anormal da proteina a-
sinucleina possa ter inicio no trato gastrointestinal, propagar-se pelo sistema nervoso
entérico e alcancar o sistema nervoso central por meio do nervo vago (HOU et al.,
2021).

Disbiose e Doencga de Alzheimer

A Doenca de Alzheimer € a principal causa de deméncia e caracteriza-se pelo
acumulo de placas de beta-amiloide e pela presenca de proteina tau hiperfosforilada,
alteragdes que se iniciam no cortex transentorrinal e avangam para o hipocampo e
outras regides cerebrais com a progressdo da doenga (PLANCHE et al., 2022).
Evidéncias indicam que a disbiose intestinal, marcada por alteracbes na propor¢ao
Firmicutes/Bacteroidetes, pode contribuir para o acumulo intestinal de APP e para o
aumento da producdo de metabdlitos como o N-6xido de trimetilamina (TMAO),
associado a intensificagdo da produgdo de beta-amiloide e a progressado da
neurodegeneracao (GAO et al., 2019; ZHU et al., 2016; LUO et al., 2024).

Nesse contexto, a disbiose intestinal e a inflamacao sistémica emergem como
mecanismos adicionais relevantes, uma vez que alteracbes na microbiota podem
comprometer a barreira hematoencefalica, permitindo a entrada de toxinas e
mediadores inflamatdrios no sistema nervoso central, contribuindo para o
desenvolvimento e agravamento da Doenga de Alzheimer (ASHRAF et al., 2019;
BECKER; KAPOGIANNIS; GREIG, 2018).
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Consideragoes Finais

Com base nos estudos apresentados, percebe-se que a alteracdo da
microbiota intestinal pode gerar inflamacdes constantes, afetar a barreira
hematoencefalica e interferir na comunicagcao entre o intestino e o cérebro,
contribuindo para o avango dessas doencas. Por isso, € essencial que o intestino seja
visto como parte fundamental da saude do organismo como um todo, inclusive da
saude neuroldgica.

Cuidar da alimentacao, utilizar probidticos quando necessario e manter habitos
saudaveis pode ajudar no equilibrio da microbiota, trazendo beneficios nao sé para o
intestino, mas também para o cérebro. Assim, fica claro que compreender melhor essa
relacdo entre disbiose e doengas neurodegenerativas pode abrir caminhos
importantes para prevencdo, diagnostico precoce e tratamentos mais eficazes,

melhorando a qualidade de vida dos pacientes.
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