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APRESENTAÇÃO 

 

 

 O Trabalho de Conclusão de Curso (TCC) será apresentado na forma de artigo 

científico e trata-se de uma revisão integrativa cujo título é “A Influência da Dieta 

Mediterrânea na Microbiota Intestinal e no Eixo Intestino-Cérebro". 

 O artigo foi elaborado de acordo com as normas da NUTRIVISA - Revista de 

Nutrição e Vigilância em Saúde (ISSN: 2357-9617), que estão descritas no anexo A. Após 

a defesa do TCC, o artigo será submetido à avaliação e publicação no periódico. A 

NUTRIVISA foi criada em 2014, e visa contribuir de forma multidisciplinar, para as áreas 

de vigilância em saúde, desenvolvimento sustentável, alimentos, alimentação, cultura 

alimentar e ciência nutricional. 

 A revista é um periódico de acesso livre, no qual todo o conteúdo pode ser 

acessado gratuitamente, sem qualquer custo para o usuário ou a instituição. Os usuários 

podem ler livremente, baixar, copiar, distribuir, imprimir, pesquisar, vincular os textos 

completos dos artigos ou utilizá-los para qualquer finalidade legal, sem necessidade de 

permissão prévia do editor ou do autor. 

Além disso, a revista não cobra taxa dos autores para submissão e publicação de 

artigos e oferece acesso gratuito ao conteúdo para os leitores. A NUTRIVISA é editada 

pelo Programa de Pós-Graduação em Nutrição e Saúde (PPGNS) e pelo Grupo de 

Pesquisa Alimentos e Nutrição: Ciência, Biotecnologia e Vigilância à Saúde, ambos da 

Universidade Estadual do Ceará. O site do periódico pode ser acessado através do 

seguinte endereço: https://revistas.uece.br/index.php/nutrivisa/revista. 
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A Influência da Dieta Mediterrânea na Microbiota 1 

Intestinal e no Eixo Intestino-Cérebro 2 

 3 

The Influence of the Mediterranean Diet on the Intestinal 4 

Microbiota and The Gut-Brain Axis 5 

 6 

RESUMO 7 
 8 
A microbiota intestinal, composta por milhares de espécies microbianas, desempenha papel 9 
importante na regulação imunológica, endócrina e neural, sendo modulada por fatores 10 
genéticos, ambientais e alimentares. A dieta mediterrânea caracterizada pelo elevado consumo 11 
de vegetais, grão integrais, azeite de oliva e componentes bioativos, apresenta efeitos anti-12 
inflamatórios, antioxidantes e neuroprotetores. Essa revisão buscou investigar como o padrão 13 
dietético típico da região do Mediterrâneo influencia a microbiota intestinal e 14 
consequentemente o sistema nervoso central. Foi realizada uma busca nas bases de dados 15 
LILACS, PubMed, Science Direct e Google Acadêmico, onde foram selecionados estudos dos 16 
últimos cinco anos que abordassem sobre o tema, com extração de dados, objetivos, autores, 17 
público-alvo e resultados.  Os principais achados indicam que a dieta mediterrânea é capaz de 18 
influenciar positivamente o eixo intestino-cérebro através dos metabólitos produzidos pela 19 
diversidade microbiana intestinal ampliada por esse padrão dietético, que fortalece as barreiras 20 
de proteção do intestino, evitando processos inflamatórios sistémicos.  21 
 22 
Palavras-chave: Dieta Mediterrânea; Cérebro; Microbiota; Intestino-cérebro; Cognição 23 
 24 

ABSTRACT 25 
 26 
The intestinal microbiota, comprising thousands of microbial species, plays a crucial role in 27 
immunological, endocrine, and neural regulation, and is modulated by genetic, environmental, 28 
and dietary factors. The Mediterranean diet, characterized by high consumption of vegetables, 29 
whole grains, olive oil, and bioactive compounds, exerts anti-inflammatory, antioxidant, and 30 
neuroprotective effects. This review sought to examine how the dietary pattern typical of the 31 
Mediterranean region influences the intestinal microbiota and, consequently, the central 32 
nervous system. A systematic search was conducted in the LILACS, PubMed, Science Direct, 33 
and Google Scholar databases, selecting studies published within the last five years that 34 
addressed the topic, with data extraction including objectives, authors, target population, and 35 
results. The main findings suggest that the Mediterranean diet can positively modulate the gut–36 
brain axis through metabolites produced by the enhanced intestinal microbial diversity fostered 37 
by this dietary pattern, which strengthens intestinal protective barriers and helps prevent 38 
systemic inflammatory processes. 39 

Key Words: Mediterranean diet; Brain; Microbiota; Gut-barin; Cognition 40 

 41 

1. INTRODUÇÃO 42 
 43 
 A microbiota intestinal humana é composta por uma extensa gama de microrganismos 44 
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com mais de 1500 espécies, apresentando 100 vezes mais genes do que os humanos (Trias et 45 
al., 2022). Piewngam et al. (2020), definem a microbiota como uma comunidade de 46 
microrganismos composta por bactérias, fungos, arqueas, protistas e vírus, habitantes de um 47 
ecossistema chamado microbioma, apresentando maior variedade no cólon, podendo sofrer 48 
alterações causadas por fatores genéticos, ambientais e estilo de vida, e tem sido considerada 49 
moduladora do eixo intestino-cérebro. Essa conexão pode ocorrer através de vias imunológicas, 50 
endócrinas e sinápticas (Patil; Mehdi, 2025). 51 

Estudos realizados por Mayer et al. (2022), mostraram que a comunicação entre intestino-52 
cérebro é bidirecional e se dá através de membranas que emitem diferentes respostas, 53 
permitindo que a microbiota se comunique diretamente com o cérebro por meio de substâncias 54 
sinalizadoras, e indiretamente via intestino-cérebro.  55 

Vias diretas e indiretas estabelecem comunicação entre o cérebro e o intestino. 56 
Diretamente, essa interação ocorre pela via nervo vago, que exerce influência através do sistema 57 
nervoso entérico (SNE). Uma das vias indiretas que regulam a função intestinal, é a via 58 
endócrina, regulada pelo cérebro através do eixo hipotálamo-hipófise- adrenal (HPA). Outra via 59 
indireta importante, é a via imunológica, que é modulada pelo sistema nervoso central (SNC) 60 
através da liberação de citocinas pelas células imunes. Em situações de estresse, por exemplo, 61 
a noradrenalina é liberada por vias cerebrais, estimulando o crescimento de comensais 62 
patogênicos no intestino. Em contrapartida, o intestino interage com o SNC, por meio de 63 
metabólitos, substâncias neuromoduladoras e endócrinas, que ultrapassam as barreiras do 64 
sistema nervoso entérico, imunológico e nervo vago, atingindo o cérebro (Liu et al., 2022; Geng 65 
et al., 2022; Lu et al., 2024). 66 

O epitélio intestinal é composto por diversas camadas de células que atuam como 67 
barreiras que separam os meios interno e externo, impedindo que substâncias endógenas e 68 
antígenos as ultrapassem. No entanto, a exposição a microrganismos resultantes de uma dieta 69 
desequilibrada, pode causar disbiose intestinal, que é a alteração na população microbiana do 70 
trato digestivo, e consequentemente, uma ruptura dessas barreiras, aumentando o fluxo de 71 
substâncias patogênicas fora desse ambiente, implicando em respostas inflamatórias e doenças 72 
sistêmicas (Kinashi; Hase, 2021). 73 

O equilíbrio do ecossistema intestinal provém de uma sinergia entre hospedeiro, 74 
microbiota, dieta e metabólitos, com destaque para o padrão alimentar como principal 75 
modulador desse ambiente (Ele et al., 2024).  76 

A dieta mediterrânea (DM) é um padrão dietético amplamente estudado, adotado pela 77 
população da região do Mediterrâneo, que tem como característica o consumo de boas fontes de 78 
gorduras, grãos integrais, frutas, hortaliças, laticínios e vinho, com inúmeros estudos 79 
demonstrando que esse padrão nutricional possui efeitos antioxidantes, antineoplásicos e 80 
antimicrobianos, além de reduzir os níveis de lipídeos séricos (Ferré; Willett, 2021; Kiani et al., 81 
2022; Godos et al., 2024; Casas et al., 2025). 82 

Berding et al. (2021a), mostraram em sua pesquisa que os ácidos graxos de cadeia curta 83 
(AGCCs), metabólitos provenientes de alimentos característicos da DM, podem atuar como 84 
sinalizadores entre microbiota e cérebro. Ainda em outro estudo os autores apresentaram 85 
que metabólitos derivados de aminoácidos, vitaminas, minerais e compostos fenólicos, podem 86 
influenciar o crescimento de cepas benéficas no intestino que poderão modular a sinalização ao 87 
longo do eixo intestino-cérebro, promovendo efeitos neuroprotetores, anti-inflamatórios e 88 
antioxidantes (Berding et al., 2021b). O butirato ganhou destaque entre os AGCCs por seus 89 
inúmeros benefícios à saúde, devido a melhora da integridade das barreiras intestinais, 90 
aumentando a produção de muco, e impedindo a translocação de substâncias inflamatórias, e 91 
com isso o desenvolvimento do processo inflamatório (Alpino et al., 2022). Já Ahmed et al. 92 
(2022), relataram que estudos pré-clínicos sugerem que o ácido propiônico 93 
intracerebroventricular pode agravar respostas inflamatórias. No entanto, os estudos 94 
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envolvendo AGCCs e seus efeitos a nível neurológico ainda necessitam de mais pesquisas. 95 

Apesar do tema já ser bastante discutido pela comunidade científica, os estudos ainda 96 
são emergentes, principalmente em humanos, portanto, é relevante entender as vias pelas quais 97 
a microbiota intestinal interage com o SNC para prevenção, tratamento e controle de doenças 98 
relacionadas. Este trabalho objetiva investigar a influência da dieta mediterrânea nos 99 
mecanismos de interação entre microbiota intestinal e SNC, através da conexão intestino-100 
cérebro.  101 

                  102 

1.1 Dieta Mediterrânea 103 
 104 

A DM foi originalmente descrita por Ancel Keys em 1956, em um estudo 105 
epidemiológico que buscava verificar a relação entre dieta e o risco de desenvolvimento de 106 
doenças cardiovasculares em populações, principalmente entre os habitantes da ilha de Creta, 107 
Grécia e Japão, em um comparativo com países do norte da Europa e Estados Unidos. No 108 
entanto, foi somente na década de 1990, que por meio da colaboração de pesquisadores e 109 
organizações – Harvard TH Chan School of Public Healt, Athens School of Public Health, do 110 
National Institute of Nutrition, organização Oldways e Organização Mundial de Saúde (OMS) 111 
– que  traduziram este conhecimento em uma ferramenta visual de educação nutricional, a 112 
pirâmide da DM, e foi a partir daí que o interesse da comunidade científica, da população em 113 
geral, e das mídias sociais por esses hábitos alimentares foi consolidado (Hu et al., 2025). 114 

 As raízes da DM estão nas práticas alimentares tradicionais de populações situadas ao 115 
redor do Mar Mediterrâneo, trazendo consigo características do estilo de vida, de hábitos 116 
socioculturais dessas comunidades, e tornou-se alvo de estudos por ser um padrão alimentar 117 
que apresenta efeitos sinérgicos entre seus componentes, demonstrando benefícios 118 
significativos à saúde, prevenindo doenças e promovendo longevidade (Ferré; Willett, 2021). 119 

 Caprara (2021) traz em seu estudo de revisão, que um padrão dietético Mediterrâneo é 120 
baseado no consumo de alimentos de origem vegetal, como cereais integrais, frutas frescas, 121 
leguminosas, nozes, sementes e ervas, uma quantidade média de aves, peixes e laticínios, uma 122 
baixa ingestão de carne vermelha e processada, e de açúcares, além do vinho tinto, que também 123 
pode fazer parte desse modelo nutricional em quantidades controladas, conforme demonstrado 124 
na Figura 1.      125 

Levando em consideração aspectos como descrições gerais, porções diárias, e 126 
composição nutricional, a DM contempla um consumo diário de 3 a 9 porções de vegetais, 0,5 127 
a 2 porções de frutas, 1 a 13 porções de cereais, e até 8 porções de azeite de oliva, podendo 128 
fornecer cerca de 2220 kcal por dia, com 37% de conteúdo lipídico, dos quais, 18% 129 
correspondem a gorduras monoinsaturadas e 9% a saturadas, e aproximadamente 33g de fibras 130 
(Barber et al., 2023). 131 

O azeite de oliva extra virgem (AOEV), é um dos componentes centrais da DM, e 132 
segundo Millman et al. (2021), sua composição é majoritariamente lipídica, com destaque para 133 
os ácidos graxos monoinsaturados, especialmente o ácido oleico, além de outros componentes 134 
em menor quantidade como os compostos fenólicos, tocoferóis, esqualano e fitoesteróis, que 135 
possuem propriedades antioxidantes e anti-inflamatórias que podem promover alterações 136 
positivas na composição da microbiota intestinal, bem como na manutenção da integridade da 137 
mucosa, saúde metabólica, cardiovascular e neurológica. O hidroxitirosol, um composto 138 
fenólico presente naturalmente nas azeitonas e no azeite de oliva extra virgem, derivado da 139 
oleuropeína, já demonstrou ser um potente antioxidante, ter propriedades anti-inflamatórias, 140 
por suprimir a liberação de citosinas e prostaglandina E, além de possuir atividade 141 
cardioprotetora, antineoplásica e pode atuar no SNC, preservando estrutura e função celular 142 
(Naureen et al., 2022). 143 

As fibras, presentes em cereais integrais, frutas e vegetais, compostos bioativos como 144 
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os carotenoides, que conferem coloração do amarelado ao avermelhado, compostos fenólicos 145 
presentes no vinho tinto, também possuem atividade anti-inflamatórias e antioxidantes, que 146 
podem modular vias metabólicas, evitando inflamação sistêmica de baixo grau (Bonofiglio, 147 
2025). 148 

Evidências apontadas por Dominguez et al. (2021) demonstram que a DM é bem mais 149 
que uma seleção de alimentos saudáveis, é um modelo cultural que incorpora práticas 150 
alimentares, modos de preparo, distribuição de consumo, e um estilo de vida sustentável 151 
promotor de saúde ao longo do tempo, que valoriza tanto a qualidade nutricional, quanto os 152 
aspectos socioculturais da alimentação, e com isso foi reconhecida pela UNESCO em 2010 153 
como Patrimônio Cultural Imaterial da Humanidade, evidenciando seu papel na preservação de 154 
tradições bem como na promoção de saúde. 155 

 156 

1.2 Dieta Mediterrânea e Saúde Metabólica 157 
 158 
Obesidade 159 

 160 
A obesidade vem se tornando ao longo dos anos, um dos principais fatores que 161 

comprometem a saúde e o bem-estar como um todo, encurtando a expectativa de vida, afetando 162 
mais de dois terços da população adulta, principalmente em países ocidentais, onde há 163 
prevalência de modelos alimentares ricos em ultraprocessados, gorduras saturadas e 164 
carboidratos refinados, somado a um estilo de vida pouco ativo (Dominguez et al., 2023; World 165 
Obesity Federation, 2025). 166 
 O acúmulo de tecido adiposo visceral, do ponto de vista fisiopatológico, desencadeia 167 

uma cascata de processos inflamatórios, ativando vias como a do fator nuclear Kappa  (NF-168 

k), promovendo a liberação de citocinas pró-inflamatórias, como o fator de necrose tumoral 169 
alfa (TNF-α), interleucina 6 (IL-6), e ao mesmo tempo, provocando uma redução da produção 170 
de adiponectina, uma adipocina com propriedades anti-inflamatórias e protetoras, além de 171 
suprimir a atividade da proteína quinase, e induzir a liberação da proteína C reativa de fase 172 
aguda (PCR), causando um estado de infamação de baixo grau. A liberação desses marcadores, 173 
interferem nas vias de sinalização da insulina, comprometendo a função endotelial e uma 174 
ativação exacerbada do sistema imunológico inato, o que criam um ambiente propício à 175 
progressão de condições como diabetes tipo 2 (DMT2), e outros distúrbios cardiometabólicos 176 
(Jovanovic et al., 2020; Gantenbein, 2021). 177 
 Resultados de uma revisão sistemática e meta-análise de sete estudos de coorte tendo 178 
como desfechos sobrepeso e/ou obesidade, além da variação ao longo do tempo, que avaliou 179 
adultos, realizada por Lotfi et al. (2022), examinou a adesão à DM, e o estudo demonstrou que 180 
uma maior adesão a esse padrão dietético está inversamente relacionada ao risco de sobrepeso 181 
e/ou obesidade, contribuindo para menor ganho de peso em médio prazo. Esses estudos 182 
destacam o potencial dessa abordagem alimentar como estratégia para a promoção de saúde e 183 
prevenção de doenças crônicas associadas ao excesso de peso. Há consenso de que a adesão à 184 
DM pode ser capaz de prevenir o desenvolvimento da obesidade, e diminuir o risco de acúmulo 185 
de tecido adiposo visceral, principalmente por ser capaz de modular a inflamação sistêmica de 186 
baixo grau (Pavlidou et al., 2024). A presença de ácidos graxos poli-insaturados, fibras e 187 
compostos antioxidantes favorece o controle da adipogênese e da sensibilidade à insulina, além 188 
de reduzir a expressão de citocinas pró-inflamatórias como o TNF-α e a IL-6 (Nani et al., 2021).  189 

 190 
Diabetes Mellitus Tipo 2  191 

 192 
Em 2021, a incidência mundial de DMT2 em indivíduos com idade entre 20 e 79 anos 193 

foi estimado em 10,5%, o que equivale a aproximadamente 536,6 milhões de pessoas 194 
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acometidas pela doença. As projeções indicam que esse índice deverá alcançar 12,2% até 2045, 195 
cerca de 783,2 milhões de casos, com maior incidência em áreas urbanas (12,1%), 196 
especialmente em países de renda média, com uma projeção de 21,1%, e os custos globais com 197 
cuidados de saúde relacionados ao diabetes poderão atingir a soma de 1,054 trilhão de dólares 198 
em 2045, refletindo grande impacto econômico sobre os sistemas de saúde (Sun et al., 2022).  199 

O DMT2 se desenvolve a partir da interação entre fatores genéticos e ambientais, sendo 200 
fortemente influenciado por hábitos de vida sedentários e obesidade, e se desenvolve em grande 201 

parte, devido à deterioração progressiva da capacidade funcional das células  pancreáticas em 202 
secretar insulina de forma adequada. Esse comprometimento vem acompanhado por 203 
hiperglicemia persistente, resistência periférica à insulina e hiperinsulinemia compensatória. A 204 
hiperglicemia, do ponto de vista fisiopatológico, se manifesta devido à redução da sensibilidade 205 
à insulina, do estresse oxidativo e de processos inflamatórios marcados por níveis alterados de 206 
biomarcadores como PCR, IL-6 e TNF-α desencadeados principalmente pelos fatores 207 
mencionados anteriormente (Associação Americana de Diabetes, 2021; Al-aubaidy et al., 2021; 208 
Rosales et al., 2022; Dimba et al., 2024). 209 

Ismael et al., (2022) expuseram em seu estudo que o impacto metabólico de uma terapia 210 
nutricional personalizada centrada em padrões alimentares como a DM, no manejo do DMT2, 211 
pode promover melhorias na qualidade de vida dos portadores da doença, independentemente 212 
da ingestão energética e da perda de peso. Esse padrão pode contribuir com a melhora da 213 
sensibilidade à insulina e da redução da glicemia em jejum, pois combina alimentos ricos em 214 
fibras solúveis, antioxidantes e ácidos graxos insaturados favorecendo a modulação da 215 
microbiota intestinal, que por sua vez influencia positivamente os níveis de biomarcadores 216 
inflamatórios e glicêmicos (Milenkovic et al., 2021; Muscogiuri et al., 2022). Além disso, 217 
componentes da DM podem atuar em conjunto, contribuindo assim para a preservação da 218 
função pancreática e para a regulação da secreção de insulina, promovendo um controle 219 
glicêmico mais eficiente (Tricò, et al., 2021). 220 

 221 
Doenças Cardiovasculares 222 

 223 
As doenças cardiovasculares (DCV) seguem no topo da lista como a principal causa de 224 

morte a nível global. As projeções apontam um crescimento substancial na incidência de DCV 225 
– aumento de 90,0%, e de 73,4% na mortalidade. Em números absolutos, estima-se que as 226 
mortes alcancem 35,6 milhões em 2050, partindo de 20,5 milhões em 2025, e tudo isso 227 
impulsionado por fatores de risco ambientais, metabólicos e comportamentais (Chong et al., 228 
2025).  229 

As DCV são resultado de um processo multifatorial e progressivo que afeta a estrutura 230 
e a função do sistema cardiovascular cujos principais mecanismos fisiopatológicos incluem a 231 
inflamação crônica, e estresse oxidativo, que estão associados à obesidade, hipertensão, ao 232 
excesso de radicais livres que promovem lesões endoteliais, favorecendo a formação de placas 233 
ateroscleróticas. Um endotélio danificado perde a capacidade de regular o tônus vascular, a 234 
coagulação e a resposta inflamatória, favorecendo a adesão de células de defesa do organismo 235 
e a deposição de lipídios nas paredes arteriais, iniciando a formação de ateromas, que por sua 236 
vez podem evoluir para obstrução parcial ou total do fluxo sanguíneo, levando a eventos como 237 
infarto agudo do miocárdio ou acidente vascular encefálico (AVE). Ainda nesse contexto, pode 238 
ocorrer em resposta ao estresse hemodinâmico, um remodelamento cardíaco, onde o coração 239 
sofre alterações estruturais que podem evoluir para insuficiência cardíaca (Gallo et al., 2024; 240 
Welsh et al., 2024).  241 

Uma revisão abrangente realizada por Hareer et al. (2024), confirmou que grande parte 242 
das DCV podem ser evitadas por meio da modificação de fatores de risco comportamentais, 243 
especialmente àqueles relacionados aos hábitos alimentares, e que a adesão à DM, está 244 



11 
 

 

associada à redução de mortalidade por diversas causas. Esses desfechos positivos podem estar 245 
associados à sinergia entre o elevado conteúdo de ácidos graxos poli-insaturados, fibras 246 
alimentares e polifenóis, que atuam de forma integrada na modulação de fatores de risco 247 
associados à DCV, promovendo melhorias nos perfis lipídico e glicêmico, na pressão arterial e 248 
composição corporal. Análises de estudos observacionais e de intervenção, demonstram que a 249 
ingestão regular de componentes da DM como o AOEV e oleaginosas por exemplo, estão 250 
associados à redução da oxidação de lipoproteína de baixa densidade (LDL), e a melhora da 251 
capacidade funcional do endotélio, fatores que contribuem para a prevenção da aterosclerose e 252 
de incidentes cardiovasculares (Gavilán et al., 2022; González; Hernandez, 2025).  253 

1.3 Efeitos da dieta mediterrânea na microbiota intestinal 254 
 255 
O ecossistema intestinal humano pode ser considerado como um órgão metabólico 256 

complementar colonizado por milhões de microrganismos capazes de obter energia dos 257 
alimentos e disponibilizar nutrientes ao organismo, com poder de impactar profundamente a 258 
saúde do hospedeiro, tendo a dieta como principal modulador desse ambiente (Silva et al., 2020; 259 
Merra et al., 2021).  260 

Estudos sobre a composição da microbiota intestinal identificaram 2.172 espécies 261 
microbianas, distribuídas em 12 filos distintos. No intestino, as cepas bacterianas 262 
predominantes pertencem principalmente aos filos Firmicutes, Bacterioidetes, Actinobacteria, 263 
Proteobacteria e Verrucomicrobia. Enquanto em um intestino disbiótico, modulado 264 
principalmente por padrões dietéticos ocidentais ricos em gordura, carboidratos refinados e 265 
alimentos ultraprocessados, há uma redução de grupos benéficos, e uma maior prevalência de 266 
espécies nocivas às barreiras intestinais como Salmonella, Escherichia coli, diminuição da 267 
proporção Firmicutes/Bacteriodetes, em especial alguns filos pertencentes ao gênero 268 
Firmicutes, como Ruminococcus, Dorea, Oscillibacter, alguns Gram-negativos. Essa 269 
proporção é comumente associada a alterações que servem como marcadores para mudanças 270 
na demografia intestinal. Uma vez que essa comunidade é alterada, desencadeia modificações 271 
metabólicas, que irão influenciar a expressão de fenótipos do hospedeiro (Fan et al., 2023; 272 
Chandrasekaran et al., 2024; Du et al., 2025).     273 

A DM tem sido alvo de diversos estudos por seus efeitos positivos na composição da 274 
microbiota intestinal, sendo associada a uma prevalência de espécies que contribuem para a 275 
saúde do hospedeiro. Um padrão alimentar a base de plantas, rico em fibras e fonte de gorduras 276 
MUFA e PUFAs possuem correlação positiva com o aumento de grupos como Bifidobacterium, 277 
Bacterioides, Lactobacillus, e determinados alimentos podem influenciar isoladamente o 278 
aumento de filos específicos, como o consumo de ácido oleico monoinsaturado que foi 279 
associado a uma maior número de grupos como Clostridiales vadin BB60; o consumo de nozes 280 
apresentou relação com maiores quantidades de Leuconostocaceae, Eubacterium eligens, 281 
aumentos consideráveis de Bifidobacterium, Lactobacillus, Roseburia, Enterococcus ssp. em 282 
resposta a PUFAs e a compostos fenólicos (Meslier, et al., 2020; Randeni, et al., 2024). 283 
Indivíduos com maior adesão à DM, também podem apresentar maior variedade de 284 
Bacterioides, Bifidobacterias, Prevotella que são sintetizadoras de AGCCs, como butirato, 285 
acetato e propionato, com efeitos positivos importantes em células do sistema imunológico, 286 
exercendo influência na modulação de respostas inflamatórias no ambiente intestinal, 287 
suprimindo a expressão de substâncias que podem desencadear inflamação sistêmica, como o 288 

NF-k, evitando o desenvolvimento de um ambiente disbiótico, condição frequentemente 289 
associada a doenças inflamatórias e metabólicas (Beam et al., 2021; Montero et al., 2021).  290 

Uma revisão sistemática realizada por Khavandegar et al., (2024) sobre a adesão à DM 291 
e sua influência sobre a microbiota intestinal analisou 37 estudos observacionais e de 292 
intervenção, onde foi possível concluir que o padrão alimentar típico do Mediterrâneo, é capaz 293 
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de promover uma diversidade microbiana, com destaque para os gêneros Faecalibacterium, 294 
Prevotella e Bacterioides, onde os principais desfechos foram a redução da adiposidade 295 
corporal, estabilização dos níveis de glicose sanguínea, além da redução de marcadores 296 
inflamatórios na maioria das populações. As bactérias intestinais, principais substâncias por 297 
elas metabolizadas e possíveis efeitos associados estão categorizados na Tabela 1.   298 

 299 

1.4 Vias de comunicação entre microbiota intestinal e SNC 300 
 301 
Os metabólitos sintetizados no trato gastrointestinal (GI) podem retroalimentar a 302 

comunicação com diversos sistemas do organismo humano, incluindo o SNC, no entanto, por 303 
ser um sistema altamente complexo, estudos mais aprofundados ainda são necessários para 304 
esclarecer por completo essas interações. Contudo, pesquisas recentes já puderam demonstrar 305 
que a principal via de comunicação entre SNC e microbiota intestinal é a via neural, 306 
predominantemente mediada pelo nervo vago e SNE, que estabelece conexão direta entre 307 
cérebro e GI. Essa comunicação é modulada por estímulos mecânicos e químicos responsáveis 308 
pela regulação da motilidade, secreção e permeabilidade intestinal, influenciados por 309 
metabólitos da microbiota como ácido gama-aminobutírico (GABA), serotonina e dopamina. 310 
(Browning; Carson, 2021; Bostick et al., 2022; Longo et al, 2023) 311 

Indiretamente, o cérebro e o intestino também interagem através da via endócrina, que 312 
é mediada principalmente pelo eixo HPA. Em situações estressoras a atividade cerebral 313 
estimula o eixo HPA a liberar hormônio liberador de corticotropina (CRH) pelo hipotálamo, 314 
seguido pela secreção do hormônio adrenocorticotrófico (ACTH) pela hipófise. O ACHT, por 315 
sua vez, estimula as glândulas suprarrenais a produzirem corticosteroides, como o cortisol, cuja 316 
elevação pode impactar a composição da microbiota, influenciando o ambiente intestinal e as 317 
respostas imunológicas. O sistema imunológico também participa indiretamente dessa 318 
interação, liberando citosinas através das células imunes. Durante uma resposta inflamatória 319 
por exemplo, o SNC pode interferir na produção de citosinas pró-inflamatórias, como a IL-6 e 320 
o TNF-α, afetando o equilíbrio e a funcionalidade da microbiota intestinal, em contrapartida, 321 
produtos bacterianos modulam a atividade de células imunes e da microglia cerebral, 322 
conectando intestino e neuroinflamação (Figura 2) (Kakinuma, 2021; Ashique, et al., 2024).  323 

A via metabólica é capaz de modular indiretamente o SNC através da produção de 324 
substâncias derivadas de microrganismos intestinais que podem atuar como neuromoduladores, 325 
como os AGCCs, especialmente o butirato, que é capaz de regular positivamente a inflamação 326 
tanto no ambiente intestinal, atuando como principal fonte de energia para os colonócitos, 327 
quanto em regiões cerebrais, pois fortalece junções oclusivas presentes na barreira 328 
hematoencefálica (BHE) aumentando a expressão de proteínas como ocludina e claudina, que 329 
regulam a permeabilidade paracelular, impedindo a entrada de substâncias nocivas para o meio 330 
interno, além disso, os AGCCs são capazes de reduzir a inflamação sistêmica, promovendo a 331 
estabilidade do epitélio intestinal e da BHE (Barcutean, et al., 2024). Aminoácidos essenciais 332 
como o triptofano e a tirosina oriundos da dieta, são precursores de moléculas neuroativas, que 333 
podem modular vias neurais direta e indiretamente, influenciando o SNE ou entrando na 334 
circulação sistêmica, e atravessando a BHE, contribuindo para a síntese de neurotransmissores 335 
(Kim, 2023). Alem disso, indóis e quinureninas, metabólitos derivados do triptofano, e ácidos 336 
biliares secundários derivados do colesterol, produzidos no fígado e armazenados na vesícula 337 
biliar, podem fortalecer as barreiras intestinais regulando a inflamação e consequentemente a 338 
neurotoxidade, bem como atuar como moléculas sinalizadoras no cérebro, interagindo com 339 
diversas enzimas e receptores associados ao metabolismo energético cerebral, produção de 340 
neurotransmissores e modulação de respostas imunes respectivamente (Lee, et al., 2024). 341 
Outros compostos bioativos amplamente estudados são os polifenóis, potentes antioxidantes, 342 
que embora apresentem baixa biodisponibilidade após serem metabolizados pelos comensais 343 
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intestinais, possuem ação anti-inflamatória e neuroprotetora (Kaluza, et al., 2025). 344 

 345 

2. Materiais e Métodos 346 
 347 
Estratégia de busca e seleção de estudos 348 

 349 
Para a realização desta revisão integrativa foi realizada uma busca no período de abril a 350 

outubro de 2025 nas bases de dados da Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências 351 
da Saúde (LILACS), via biblioteca virtual, em Saúde, Google Acadêmico, ScienceDirect e 352 
National Library of Medicine (PUBMED), onde foram identificados os estudos e, em seguida, 353 
foram lidos títulos e resumos a fim de selecionar somente aqueles que tivessem relação com o 354 
tema da pesquisa. Logo após foi feita a leitura na íntegra, e os dados extraídos consistiram na 355 
identificação dos estudos, tais como autores, título e ano de publicação do artigo, objetivo, 356 
público-alvo e resultados. Todas essas informações foram categorizadas em instrumento de 357 
coleta de dados em formato de planilha do programa Microsoft Excel® 2021. Os artigos 358 
considerados para inclusão foram os disponíveis de 2020 a 2025. Para definição das palavras-359 
chaves, foram considerados os Descritores em Ciência da Saúde (DeCS). As consultas de busca 360 
foram as seguintes: (“Mediterranean diet”), (“Mediterranean diet” AND “Brain AND 361 
microbiota”), (“Mediterranean diet” AND Microbiota” AND “Gut-brain”), (“Mediterranean 362 
diet” AND “Microbiota” AND “Anxiety”), (“Mediterranean diet” AND “Microbiota” AND 363 
“Cognitive”), (“Mediterranean diet” AND “Microbiota” AND “Behaviour”). Os filtros 364 
utilizados foram: artigos de pesquisa, ensaios clínicos, ensaios randomizados, ensaio clínico 365 
controlado, texto completo. 366 

 367 
Critérios de elegibilidade  368 

 369 
Os estudos selecionados foram àqueles que investigassem os efeitos da dieta 370 

mediterrânea na microbiota intestinal e no eixo intestino-cérebro; artigos nos idiomas 371 
português, inglês e espanhol, bem como ensaios clínicos, duplo-cego e controlados por placebo. 372 

Foram excluídos: artigos que tratassem da influência de outros tipos de dietas na 373 
microbiota intestinal e no eixo intestino-cérebro, monografias, teses, artigos de opinião, 374 
editoriais e artigos que não possuiam o Digital Object Identifier (DOI). 375 

 376 

3. Resultados e Discussão 377 
 378 
Um total de 1.102 artigos foram encontrados durante a busca nas bases de dados 379 

LILACS, PubMed, Science Direct, e Google Acadêmico, dos quais 882 foram mantidos após 380 
remoção de duplicatas e passaram por triagem. Destes, 842 artigos foram excluídos com base 381 
na leitura do título e resumo. Foram obtidos 40 estudos de texto completo para avaliar a 382 
elegibilidade, sendo que 35 foram excluídos e apenas 04 atenderam aos critérios de busca e 383 
foram incluídos nesta revisão integrativa (Soest, et al., 2020; Staudacher et al., 2023; Jiang, et 384 
al., 2024; Mela, et al., 2025) (Figura 3). Os resultados desse processo estão resumidos na 385 
Tabela 2. 386 

O estudo paralelo randomizado com idosos holandeses saudáveis com idade entre 65 e 387 
79 anos, realizado por Soest et al. (2020) investigou os efeitos associados a uma intervenção 388 
dietética rica em alimentos de origem animal e vegetal na inflamação, onde a composição da 389 
microbiota intestinal e processos cognitivos foram tidos como desfechos secundários. O grupo 390 
de intervenção foi orientado a seguir um padrão dietético semelhante à DM, e o grupo controle 391 
recebeu um folheto no qual constava informações sobre alimentação saudável.  A investigação 392 
alimentar foi realizada através de registos de sete dias, a composição da microbiota intestinal 393 
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foi avaliada por testes de extração de DNA, e para avaliar as funções cognitivas, foram 394 
realizados testes de memória. Esse estudo demonstrou que uma dieta composta por alimentos 395 
de origem vegetal, foram associados a maior diversidade microbiana e a presença de espécies 396 
anti-inflamatórias. Os autores encontraram associações significativas entre composição da 397 
microbiota e desempenho cognitivo. 398 

Jiang et al., (2025) realizou um estudo com jovens adultos chineses com idade entre 18 399 
e 32 anos, que apresentavam quadro de depressão subclínica (DS), e buscou compreender a 400 
associação entre padrões alimentares, composição da microbiota intestinal e a ocorrência de 401 
depressão. A avaliação clínica foi realizada por meio de escalas validadas para monitorar 402 
sintomas psicológicos e funcionais. Amostras fecais foram coletadas e submetidas a 403 
sequenciamento metagenômico, enquanto os hábitos alimentares foram registrados em 404 
questionário de frequência alimentar, onde foi possível identificar quatro padrões dietéticos 405 
distintos, que posteriormente foram correlacionados com o risco ou proteção para DS. Dos 406 
quatro padrões alimentares identificados, o padrão semelhante à DM foi associado a menor 407 
risco de depressão e a maior diversidade microbiana, enquanto dietas com alto consumo de 408 
gorduras saturadas e ultraprocessados aumentaram a tendência ao risco. 409 

A investigação coordenada por Mela et al., (2025) analisou como diferentes 410 
intervenções dietéticas modulam a microbiota intestinal e influenciam a cognição em 411 
indivíduos com obesidade, além de explorar o papel da microglia como mediadora do eixo 412 
intestino-cérebro. Noventa e seis participantes foram randomizados e acompanhados por 03 413 
meses em três grupos distintos: grupo DM; grupo submetido a jejum em dias alternados (ADF); 414 
e grupo dieta cetogênica (Keto). Foram realizados testes de desempenho cognitivo, coletas de 415 
amostras fecais e sanguíneas para caracterização da microbiota e marcadores inflamatórios. O 416 
protocolo incluiu ainda experimentos complementares em modelos animais e em células 417 
humanas derivadas de monócitos, tratados com exossomos fecais para avaliar respostas 418 
microgliais. Tanto a dieta Keto como a ADF promoveram perda de peso significativa, mas a 419 
melhora cognitiva foi mais evidente no grupo ADF, associada à redução da inflamação. O grupo 420 
da DM obteve benefícios cognitivos pouco expressivos, em comparação com o grupo ADF, no 421 
entanto, a taxa de adesão à DM foi a mais baixa entre os grupos. 422 

Staudacher et al., (2023) realizou um ensaio clínico randomizado controlado que avaliou 423 
o efeito da DM em pacientes com síndrome do intestino irritável (SII) que apresentavam 424 
sintomas de ansiedade e depressão. Cinquenta e nove adultos entre 18 e 65 anos foram 425 
randomizados em dois grupos: 29 indivíduos com SII receberam aconselhamento dietético 426 
personalizado para a adesão à DM, e 30 indivíduos saudáveis foram orientados a seguir com a 427 
dieta habitual. A adesão foi monitorada pelo escore MEDAS (Mediteterranean Diet Adherence 428 
Screener), e os desfechos clínicos foram analisados por escalas que avaliaram sintomas 429 
gastrointestinais e psicológicos. Amostras fecais foram coletadas para análise metagenômica 430 
da microbiota intestinal. A DM mostrou-se viável e bem aceita, com aumento significativo nos 431 
escores MEDAS. O grupo de intervenção apresentou melhora expressiva nos sintomas 432 
gastrointestinais e psicológicos, além de melhora na qualidade de vida. 433 

O estudo de Soest et al. (2020) demonstrou que dietas com abundância de frutas frescas, 434 
oleaginosas e cereais, estavam associadas a maior diversidade microbiana e a presença de 435 
grupos anti-inflamatórios, como Faecalibacterium prausnitzii e Eubacterium rectale. Isso 436 
demonstra que a DM favorece o crescimento de espécies anti-inflamatórias, contribuindo para 437 
um ambiente intestinal equilibrado (Ochocinska, et al., 2025). Não houve correlação entre a 438 
composição da microbiota intestinal e funções cognitivas, o que está em contraste com 439 
pesquisas que apontam a relação entre dieta, perfil microbiano intestinal e atividade mental 440 
(Duplantier, et al., 2021). Essa falta de correlação pode estar vinculada ao fato de que o estudo 441 
em questão utilizou a DM em conjunto com diferentes grupos alimentares, e os testes cognitivos 442 
foram calculados utilizando pontuações compostas, e não individuais. Por outro lado, o estudo 443 
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demonstrou que dietas com elevado consumo de carnes vermelhas e processadas estão 444 
relacionadas a espécies pró-inflamatórias, como Ruminococcus gnavus e Collinsela ssp. Nesse 445 
sentido, revisões recentes fortalecem o fato de que a disbiose intestinal pode comprometer a 446 
barreira intestinal e a BHE contribuindo para processos neuroinflamatórios associados a 447 
doenças neurodegenerativas como Alzheimer (Kincaid, et al., 2021; Leblhuber, et al., 2021).  448 

Na intervenção realizada por Jiang et al., (2025), o padrão alimentar semelhante ao 449 
Mediterrâneo, que prioriza o consumo de leguminosas, grãos integrais, oleaginosas e frutas 450 
mostrou-se protetor contra o desenvolvimento de sintomas depressivos, evidenciando que 451 
componentes específicos da dieta, estão associados a melhora de manifestações clínicas em 452 
quadros depressivos (Lis, et al., 2025). Além da associação direta entre dieta e sintomas, o 453 
estudo demonstrou que indivíduos com DS apresentam perfis distintos de microbiota intestinal, 454 
com maior diversidade microbiana e alterações taxonômicas específicas, sugerindo que o estado 455 
depressivo está relacionado a alterações na composição da microbiota, podendo influenciar 456 
tanto a gravidade quanto a evolução dos sintomas (Liu, et al., 2023). Um dos achados mais 457 
importantes foi a identificação da espécie Veillonella atypica como mediadora entre o padrão 458 
alimentar mediterrâneo e a severidade dos sintomas depressivos, sugerindo que determinadas 459 
espécies bacterianas podem ser mediadoras entre dieta e sintomas relacionados a distúrbios 460 
neurológicos, reforçando a importância da microbiota como um elo que conecta o intestino ao 461 
cérebro. Esse achado dialoga com evidências de que padrões dietéticos anti-inflamatórios como 462 
a DM, podem ser utilizados como estratégia complementar no manejo da depressão, bem como 463 
para modular a neuroinflamação, e isso se deve em parte pela ação de componentes da DM, 464 
como polifenóis e ácidos graxos insaturados sobre a inflamação neural (Kurowska, et al., 2023; 465 
Varesi, et al., 2023). 466 

Certas bactérias intestinais são capazes de produzir compostos neuroativos, como 467 
aminoácidos e neurotransmissores. Dentre eles destacam-se o GABA, produzido por espécies 468 
dos gêneros Lactobacillus e Bifidobacterium; A acetilcolina, é sintetizada por Lactobacillus; 469 
Noradrenalina, por Bacillus ssp., Escherichia ssp. e Saccharomyces ssp.; A serotonina por 470 
Escherichia ssp., Streptococcus ssp., Candida ssp.; E a dopamina, produzida por Bacillus ssp. 471 
Esses neurotransmissores podem atuar predominantemente de forma local, no SNE, uma vez 472 
que não atravessam a BHE. No entanto, podem influenciar a atividade neural indiretamente por 473 
meio da modulação do SNE. Em contraste, precursores de neurotransmissores como triptofano 474 
e a fenilalanina, presentes em alimentos proteicos e vegetais como nozes e sementes, 475 
conseguem ultrapassar a BHE. O aumento de triptofano promovido por Bifidobacterium 476 
infantis por exemplo, pode elevar os níveis de serotonina cerebral, mesmo que indiretamente. 477 
Da mesma forma, o gênero Bifidobacterium contribui para a elevação da fenilalanina, 478 
precursora da tirosina, que está relacionada à síntese de dopamina e noradrenalina. Alterações 479 
na abundância dessas bactérias podem impactar a disponibilidade de neurotransmissores 480 
monoaminérgicos no cérebro, influenciando a saúde neurológica e o comportamento. Mesmo 481 
ainda sendo necessários estudos mais aprofundados, principalmente em humanos, inúmeras 482 
pesquisas corroboram com o fato de que há uma relação estreita entre metabólitos intestinais e 483 
neurotransmissores (Morais, et al., 2020; Huang e Wu, 2021).  484 

Os achados do estudo realizado por Mela et al., (2025), são consistentes com pesquisas 485 
que apontam a disbiose intestinal como fator comum em portadores de doenças 486 
neurodegenerativas, incluindo Alzheimer, Parkinson e Esclerose Lateral Amiotrófica (ELA). 487 
Nessas condições a perda da diversidade microbiana e o aumento da permeabilidade intestinal 488 
favorecem a translocação de LPS e outros metabólitos pró-inflamatórios, intensificando a 489 
ativação microglial e a neuroinflamação (Bisaglia, 2023; Cuffaro, et al., 2025).  Com isso, 490 
estratégias dietéticas que preservem a diversidade do ecossistema intestinal, como a DM, 491 
podem representar uma via de proteção contra disfunções neurológicas associadas a essas 492 
doenças. 493 
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Estudos recentes demonstram que a microbiota intestinal pode impactar o SNC através 494 
de mecanismos específicos, e os metabólitos produzidos por bactérias intestinais, mais 495 
especificamente por àquelas que residem no cólon, fazem parte dessa complexa rede. Os 496 
AGCCs são moléculas que derivam de polissacarídeos presentes na fibra alimentar, que após 497 
serem metabolizados por bactérias intestinais, principalmente por espécies como Bacterioides 498 
ssp. e Prevotella, sintetizam acetato, propionato e butirato, que podem ser absorvidos por 499 
células que revestem o epitélio intestinal, fortalecendo a função de barreira, regulando 500 
positivamente proteínas de junção estreita, que são parte estrutural do revestimento intestinal e 501 
da BHE, e com isso prevenir a entrada de patógenos, bem como serem distribuídos pela 502 
circulação sistêmica, atingindo outros órgãos, incluindo o cérebro. A manutenção da 503 
integridade da barreira intestinal é fundamental para prevenir a neuroinflamação, que pode ter 504 
como consequência, o desenvolvimento de doenças neurodegenerativas (Tran; Mohajeri, 2021; 505 
Eicher; Mohajeri, 2022).  506 

Os resultados da intervenção em pacientes com SII demonstram que a adesão à DM é 507 
eficaz na melhora de sintomas gastrointestinais e psicológicos. Após seis semanas de 508 
intervenção, os participantes com SII que receberam aconselhamento para seguir a DM, 509 
apresentaram redução significativa nos scores de severidade dos sintomas intestinais, incluindo 510 
dor abdominal e distensão, quando comparados ao grupo controle, que manteve a dieta habitual, 511 
o que está de acordo com pesquisas recentes que apontaram nutrientes específicos como fibras 512 
e polifenóis como capazes de modular positivamente a microbiota intestinal, promovendo 513 
espécies benéficas, ao mesmo tempo em que reduzem microrganismos pró-inflamatórios 514 
favorecendo a produção de AGCCs que irão fortalecer a barreira intestinal, regulando proteínas 515 
de junção estreita, parte estrutural dessas barreiras, reduzindo assim processos inflamatórios 516 
(Maiuolo, et al., 2024). Os compostos fenólicos são derivados de plantas com efeitos 517 
significativos na saúde cerebral. As antocianinas por exemplo, pertencem à classe dos 518 
polifenóis, encontrados em alimentos de origem vegetal, como frutas, verduras, sementes, e 519 
plantas medicinais, são importantes antioxidantes, anti-inflamatórios, com inúmeras funções 520 
fisiológicas, além de ações neuroprotetoras. Dentre as mais conhecidas na natureza estão as 521 
malvidinas, delfinidinas, cianidinas, pelargonidina, petunidina e peonidina (Lutz, et al., 2024). 522 
Dados crescentes sugerem que as antocianinas são regeneradores neurológicos, contribuindo 523 
com a manutenção das funções adequadas de células gliais, com potencial de utilização no 524 
tratamento de doenças neurodegenerativas, pois são capazes de prevenir a peroxidação lipídica 525 
e a inflamação devido a neurotoxinas e ao estresse oxidativo, que são elementos centrais em 526 
lesões cerebrais (Zhong, et al., 2024). Além dos benefícios gastrointestinais, esse estudo 527 
evidenciou melhora substancial nos sintomas psicológicos, com redução dos scores de 528 
ansiedade e depressão, e aumento nos índices de qualidade de vida, destacando a complexa 529 
relação entre determinados padrões alimentares e a redução de sintomas depressivos, os quais 530 
estão estreitamente associados a alterações no microbioma do TG. Esse fato está em 531 
consonância com estudos de intervenção anteriores que demonstraram que a DM é um padrão 532 
dietético viável e seguro, capaz de atenuar manifestações clínicas em pacientes com depressão 533 
(Bayes, et al., 2022). Outra constatação importante do estudo foi que a ingestão de carboidratos 534 
fermentáveis de difícil absorção (FODMAPs) não impediu a melhora dos sintomas clínicos 535 
manifestados na SII. Embora uma alimentação com baixo teor de FODMAPs seja 536 
convencionalmente indicada para pacientes com essa patologia (Nikolaki, et al., 2023), os 537 
resultados sugerem que os benefícios observados não se devem à restrição desses carboidratos, 538 
mas sim às características inerentes à DM. Esse achado é reforçado por um estudo clínico 539 
realizado por Kasti, et al., (2024) que avaliou os efeitos de uma DM com baixo teor de 540 
FODMAPs associada a um padrão com baixo teor de gordura, sobre pacientes com diagnóstico 541 
de SII, onde foi possível constatar que essas duas dietas apresentaram ação sinérgica 542 
melhorando os sintomas da doença. Dessa forma, evidencia-se que a DM por si só, já promove 543 
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benefícios clínicos, podendo ser ainda mais eficaz quando associada a estratégias dietéticas 544 
específicas. 545 

Este estudo apresenta como ponto importante, a relevância do tema, que dialoga 546 
diretamente com áreas ainda pouco exploradas da ciência nutricional e da saúde, ao investigar 547 
a influência da dieta mediterrânea sobre a microbiota intestinal e o eixo-intestino-cérebro. A 548 
abordagem integrativa adotada possibilitou reunir evidências recentes, contribuindo para 549 
ampliar a compreensão sobre mecanismos fisiológicos e metabólicos que conectam 550 
alimentação, microbiota e SNC. Além disso, a diversidade de bases consultadas e a seleção de 551 
publicações dos últimos cinco anos conferem atualidade e consistência às análises, fortalecendo 552 
a contribuição deste trabalho para a prática clínica e para futuras pesquisas acadêmicas. 553 

 554 
 555 
4. Conclusão 556 

 557 
Essa revisão integrativa permitiu reunir evidências científicas que demonstram a 558 

relevância da DM como moduladora da microbiota intestinal e, consequentemente, do eixo 559 
intestino-cérebro. Observou-se que os componentes característicos desse padrão alimentar, 560 
podem modular a microbiota intestinal de modo que a integridade da barreira intestinal e 561 
hematoencefálica sejam preservadas, e além disso, influenciar positivamente processos 562 
imunológicos, reduzindo a inflamação sistêmica. 563 

Os achados reforçam que a adesão à DM está associada não apenas à melhora da saúde 564 
metabólica e cardiovascular, mas também na atenuação de sintomas psicológicos em 565 
determinadas patologias associadas à neuroinflamação. A interação entre dieta, microbiota e 566 
SNC evidencia que escolhas alimentares equilibradas podem trazer benefícios a saúde mental 567 
e cognitiva, atuando como uma intervenção viável, preventiva e complementar. 568 

Dentre as limitações desta revisão, destaca-se a predominância de estudos 569 
observacionais, pré-clínicos, e de pouca duração, o que restringe conclusões diretas dos 570 
resultados para populações humanas em larga escala. Soma-se a isso a heterogeneidade 571 
metodológica entre os trabalhos revisados, que dificulta comparações uniformes e evidencia a 572 
necessidade de maior padronização nas pesquisas sobre o tema. 573 

Futuras investigações devem priorizar ensaios clínicos randomizados e de longa 574 
duração, de modo que possibilitem avaliar de forma mais robusta os efeitos da dieta 575 
mediterrânea sobre a microbiota intestinal e suas repercussões no SNC. Também se faz 576 
necessário, explorar a influência de variáveis como idade, sexo, estilo de vida e predisposição 577 
genética, que podem modular a resposta ao padrão alimentar. Outra perspectiva promissora é o 578 
estudo da interação entre componentes específicos da DM, como os polifenóis, fibras e AGCCs 579 
e determinadas cepas microbianas, visando identificar potenciais biomarcadores de saúde 580 
intestinal e neurológica. Essas linhas de pesquisa poderão contribuir para estratégias 581 
nutricionais personalizadas e para a consolidação da DM como ferramenta preventiva e 582 
terapêutica em doença metabólicas e neurodegenerativas. 583 
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Anexos 

 

 

Lista de abreviações: 

AGCC – ÁCIDOS GRAXOS DE CADEIA CURTA 

ACTH – HORMÔNIO ADRENOCORTICOTRÓFICO 

AOEV – AZEITE DE OLIVA EXTRAVIRGEM 

BHE – BARREIRA HEMATOENCEFÁLICA 

CHO – CARBOIDRATOS 

CRH – HORMÔNIO CORTICOTROPINA 

DCV – DOENÇAS CARDIOVASCULARES 

DM – DIETA MEDITERRÂNEA 

DMT2 – DIABETES MELLITUS TIPO 2 

GABA - ÁCIDO GAMA-AMINOBUTÍRICO 

GI – TRATO GASTROINTESTINAL 

IL-6 INTERLEUCINA 6 

LIP – LIPÍDIOS 

NF-k - FATOR NUCLEAR KAPPA BETA 

PCR – PROTEÍNA C REATIVA DE FASE AGUDA 

PLS – LIPOPOLISSACARÍDEOS 

PTN – PROTEÍNA 

PUFAs – ÁCIDOS GRAXOS POLIINSATURADOS 

SII – SINDROME DO INTESTINO IRRITÁVEL 

SD – DEPRESSÃO SUBCLÍNICA 

SNC – SISTEMA NERVOSO CENTRAL 

SNE – SISTEMA NERVOSO ENTÉRICO 

TMAO – TRIMETILAMINA-N-ÓXIDO 

TLRs – RECEPTORES TOL-LIKE 

TNFα – FATOR DE NECROSE TUMORAL ALFA 
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Figura 1. Componentes da Dieta Mediterrânea: Distribuição do consumo de alguns elementos 

presentes no padrão alimentar Mediterrâneo (figura elaborada no Microsoft Word baseada em 

dados presentes em Caprara, 2021; Millman et al., 2021; Hu et al., 2025). 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

CONSUMO ELEVADO 

 Frutas e vegetais; 

 Grãos integrais; 

 Leguminosas; 

 Oleaginosas; 

 Azeite de oliva extravirgem; 

 Ervas e especiarias. 

 

 

CONSUMO MODERADO 

 Peixes e frutos do mar; 

 Aves e ovos; 

 Laticínios; 

 Vinho tinto. 

BAIXO CONSUMO 

 Carnes vermelhas; 

 Carnes processadas; 

 Doces e açúcares 

refinados; 

 Produtos 

ultraprocessados. 

 
PRINCIPAIS COMPOSTOS BIOATIVOS 

 Polifenóis; 

 Carotenoides; 

 Vitaminas A, C, E; 

 Fibras; 

 Ácidos graxos monoinsaturados (MUFA) e poli-insaturados (PUFA); 

 Fitoesteróis; 

 Probióticos naturais; 

 Resveratrol. 

 
 

COMPOSIÇÃO DA DIETA MEDITERRÂNEA 
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Bactéria/Gênero Substâncias Metabolizadas/Estímulo Alimentar Produtos ou Efeitos Associados 

Bifidobacterium, 

Lactobacillus, 

Faecalibacterium 

Fibras, PUFAS, compostos fenólicos. Produção de AGCCs; Efeito anti-inflamatório, 

neuroprotetor 

Bacterioides, 
Prevotella 

Fibras, dieta rica em vegetais. Produção de AGCCs; modulação da inflamação. 

Roseburia PUFAs Produção de butirato; Manutenção da barreira intestinal. 

Enterococcus ssp. PUFAs Produção de AGCCs 

Eubacterium 

eligens 

Nozes, compostos fenólicos. Produção de AGCCs; Equilíbrio da microbiota. 

Leuconostocaceae Nozes. Estímulo ao crescimento microbiano benéfico; 

Neuroprotetores. 

Clostridiales 

vadin BB60 

Ácido oleico monoinsaturado. Regulação imunológica; proteção de barreira.  

Ruminococcus, 

Dorea, 

Oscilibacter, 

Salmonella, 

Escherichia coli 

Associados à disbiose intestinal. Redução da diversidade microbiana; Impactos negativos na 

barreira intestinal. 

Tabela 1. Bactéria intestinais, substâncias metabolizadas e possíveis efeitos associados (Meslier, et al., 2020; Silva, et al., 2020; Beam, A. et al., 2021; Merra, et al., 

2021; Montero, et al., 2021; Fan, et al., 2023; Chandrasekaran, et al., 2024; Khavandegar et al., 2024; Randeni, et al., 2024; Du, et al., 2025). 
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Figura 2. Vias de comunicação entre o SNC e microbiota intestinal (Figura elaborada no Canva 

Pro, versão 2.335.0, 2025 com base em informações existentes em:  Kakinuma, 2021; Ashique et 

al., 2024). 
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Autores/

Ano 

N° da 

amostra 

Desenho experimental Tratamento Resultados encontrados 

Staudach

er, et 

al.,2023 

59 

indivídu

os. 

Tipo de estudo: 

Ensaio clínico randomizado 

controlado (ECR) em adultos (18 a 

65 anos) com duração de 6 

semanas. 

Objetivo do estudo: 

Avaliar o efeito da dieta 

mediterrânea (DM) sobre os 

sintomas de síndrome do intestino 
irritável (SII), ansiedade e 

depressão; 

População: 59 adultos entre 18 e 

65 anos. 

Grupo de intervenção: 29 

indivíduos com SII. 

Grupo controle: 30 indivíduos 

saudáveis. 

Avaliações realizadas: Foram 

coletados dados sobre sintomas 

gastrointestinais e 

psicológicos,dados dietéticos e 
amostras fecais para 

sequenciamento genômico. 

 

O grupo de intervenção 

recebeu aconselhamento 

dietético personalizado sobre 

a DM tradicional do 

nutricionista da pesquisa por 

20 a 30 minutos, e o grupo 

controle foi instruído a 

continuar com dieta habitual. 

 

62% relataram melhoria 

nos sintomas depressivos 

em comparação com 23% 

do grupo controle. 

 Os resultados sugerem 

que a DM pode aliviar 

sintomas intestinais e de 

saúde mental. 

Soest, et 

al., 2020 

252 

idosos 

saudávei

s. 

Tipo de estudo: Estudo paralelo 

randomizado com duração de 1 

ano e delineamento transversal que 

combinou dados pré e pós-

intervenção. 

Objetivo do estudo: Explorar a 

relação entre dieta, composição da 

microbiota astrointestinal (GI) e 

função cognitiva em idosos 
saudáveis. 

O grupo de intervenção 

recebeu orientações para 

seguir a DM, enquanto o 

grupo controle recebeu 

apenas um folheto com 

diretrizes nacionais para 

alimentação saudável. 

Dietas ricas em alimentos 

de origem vegetal foram 

associadas a maior 

diversidade microbiana e 

presença de espécies anti-

inflamatórias como as do 

gênero Bacterioidetes 

(Faecalibacterium 

prausnitzii, Eubacterium 
rectale); 
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População: 252 idosos holandeses 

entre 65 e 79 anos, não frágeis e 

saudáveis. 

Grupo de intervenção: Recebeu 

aconselhamento dietético 

individualizado para seguir a DM.  

Grupo controle: Receberam 

folheto com diretrizes nacionais 

para alimentação saudável. 

Avaliações realizadas: 
Investigação de ingestão alimentar 

de 7 dias, coleta de amostras fecais 

para investigar a composição da 

microbiota intestinal, e testes de 

funcionamento cognitivo. 

 

O desempenho cognitivo 

não apresentou 

associação com a 

composição da 

microbiota e nem com a 

diversidade alfa. 

Jiang et 

al., 2024. 

292 

jovens 

adultos 

chineses. 

Tipo de estudo: Estudo 

transversal com duração de 23 

meses. 

Objetivo do estudo: 

Compreender a relação entre os 

hábitos alimentares, a composição 

da microbiota intestinal em 
sintomas relacionados ao 

transtorno de estresse pós-

traumático (TEPT). 

População: 292 indivíduos entre 

18 e 32 anos. 

Grupos: 178 indivíduos com 

transtorno de ansiedade 

generalizada (TAG) foram 

pareados com 114 indivíduos 

saudáveis. 

Avaliações realizadas: Testes 
para monitorar sintomas 

psicológicos e funcionais, 

 Não houve intervenção 

direta, os pacientes relataram 

seus hábitos alimentares 

através de QFA, e os padrões 

alimentares foram 

identificados através de 

regressão logística. Foram 
coletadas amostras fecais 

para extração de DNA e 

sequenciamento 

metagenômico. 

 Dos quatro padrões 

alimentares 

identificados, o padrão 

alimentar semelhante à 

dieta mediterrânea foi 

associado a menor risco 

de depressão, e a maior 
diversidade microbiana.  

 



34 
 

 

sequenciamento metagenômico de 

amostras fecais, questionário de 

frequência alimentar de 25 itens 

(QFA) e análises de regressão 

logística e de mediação. 

 

Mela, et 

al., 2025  

96 

participa

ntes com 

obesidad

e. 

Tipo de estudo: experimental 

randomizado controlado. 

Objetivo do estudo: Investigar 

como alterações ocasionadas pela 

dieta na microbiota intestinal 
interferem na função cognitiva e a 

atividade microglial em adultos 

com obesidade, incluindo 

validação em modelos animais. 

População: 96 indivíduos entre 18 

e 65 anos com obesidade (IMC 30-

40 kg/m2. 

Grupo de intervenção: Grupo 

DM; Grupo jejum em dias 

alternados (ADF); 

Dieta cetogênica (Keto). 

Avaliações realizadas: Testes 
cognitivos, coleta de amostras de 

sangue e fezes para análise 

bioquímica, microbiota e 

exossomos, e análises funcionais 

de células microgliais derivadas de 

monócitos (MDMi). 

Estudos em camundongos: modelo 

de obesidade induzida por dieta, 

suplementação de BHB 

(KetoForce) e transplante fecal. 

 

A intervenção durou três 

meses, com 32 participantes 

em cada grupo. O grupo da 

DM consumia 600 kcal/dia, 

seguindo uma dieta baseada 
em vegetais, frutas, azeite, 

leguminosas e peixe. O grupo 

do ADF foi submetido a 

ciclos de jejum de 24h/24h de 

alimentação (dieta 

normocalórica). Nos dias de 

jejum, 25% das necessidades 

calóricas eram supridas. O 

grupo da dieta Keto, 

consumia 600 kcal/dia. Além 

disso, todos os grupos foram 

orientados a aderir a um 
programa de atividade física 

diário que incluía 250 

min/semana de caminhada 

em jejum e/ou treinamento 

de força. 

 

O grupo da DM obteve 

benefícios cognitivos 

poucos expressivos em 

comparação com o grupo 

do ADF, no entanto, a 
taxa de adesão à DM foi a 

mais baixa entre os 

grupos. 

 

 

 

 

 

 

Tabela 2. Análise dos artigos incluídos nos resultados. 
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Figura 3. Fluxograma do processo de busca e seleção de estudos. 

 

 

 

 

Id
e
n

ti
fi

c
a
ç
ã
o
 

T
r
ia

g
e
m

 
E

le
g
ib

il
id

a
d

e 
In

c
lu

íd
o

 

Registros identificados por 

meio de pesquisa em 

banco de dados: 

n = 1.102 

Registro após remoção de 

duplicatas: 

n = 882 

Artigos de texto completo 

avaliados para 

elegibilidade: 

n = 40 

Estudos incluídos na 

revisão: 

n = 4 

Excluídos com base no título 

e resumo: 

n = 842 

Artigos de texto completo 

excluídos com justificativas: 

n = 36 

 

Registros selecionados: 

n = 882 
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