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RESUMO: O estresse oxidativo, resultante do desequilibrio entre espécies reativas de
oxigénio e defesas antioxidantes, influenciam na vulnerabilidade do sistema nervoso,
dada a alta demanda energética cerebral e sua limitada capacidade antioxidante.
Em transtornos depressivos e ansiosos, observa-se aumento de EROs, disfuncdo
mitocondrial, neuroinflamacao e alteracdo em vias de transcricdo, que por sua
vez levam a danos celulares, prejuizo da neuroplasticidade e desregulacao de
neurotransmissores. Evidéncias clinicas mostram elevacdo de marcadores oxidativos
e inflamatdrios e reducdo de antioxidantes, achados que tendem a se normalizar
apds tratamento antidepressivo. Nesse contexto, antioxidantes naturais e sintéticos,
dietas ricas em compostos antioxidantes e farmacos cldssicos (ISRS, litio) emergem
como estratégias promissoras para restaurar o equilibrio redox e atenuar sintomas
depressivos e ansiosos, embora persistam desafios quanto a padronizacdo, adesdo
e personalizacdo terapéutica.

PALAVRAS-CHAVE: Defesas antioxidantes; Espécies reativas de oxigénio; Transtornos
de humor.

OXIDATIVE STRESS PATHWAYS ACTIVATED IN
DEPRESSIVE- AND ANXIETY-LIKE BEHAVIOR

ABSTRACT: Oxidative stress, resulting from the imbalance between reactive oxygen
species and antioxidant defenses, influences the vulnerability of the nervous system,
given the high cerebral energy demand and its limited antioxidant capacity. In
depressive and anxious disorders, increased ROS, mitochondrial dysfunction,
neuroinflammation, and alterations in transcription pathways are observed, which
in turn lead to cellular damage, impaired neuroplasticity, and neurotransmitter
dysregulation. Clinical evidence shows elevated oxidative and inflammatory markers
and reduced antioxidants, findings that tend to normalize after antidepressant
treatment. In this context, natural and synthetic antioxidants, diets rich in antioxidant
compounds, and classical drugs (SSRIs, lithium) emerge as promising strategies to
restore redox balance and attenuate depressive and anxious symptoms, although
challenges remain regarding standardization, adherence, and therapeutic
personalization.

KEYWORDS: Antioxidant defenses; Reactive oxygen species; Mood disorders.
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FUNDAMENTOS DO ESTRESSE OXIDATIVO E SUA
RELACAO COM O SISTEMA NERVOSO CENTRAL

O estresse oxidativo é o resultado de um desequilibrio entre a geracdo de
espécies reativas de oxigénio (EROs) e os mecanismos de defesa antioxidante,
contribuindo para a patogénese de varias doencas (Pizzino, et al., 2017). As espécies
reativas de oxigénio (EROs) sdo subprodutos naturais do metabolismo aerdbico,
geradas principalmente durante a atividade da cadeia de transporte de elétrons
mitocondrial. Aproximadamente 1 a 2% do oxigénio consumido pelas mitocondrias
é convertido em radicais superoxido (O,"), especialmente nos complexos | e llI,
iniciando a formacdo de outras EROs, como o peréxido de hidrogénio (H,0,) e o
radical hidroxila (OH) (Morris, et al., 2022; Correia, et al., 2023).

As espécies reativas de oxigénio (ROS) constituem moléculas altamente instaveis
e oxidantes, capazes de modificar proteinas, lipidios e dcidos nucleicos. Em estados
patoldgicos, a producdo exacerbada de ROS rompe a homeostase redox, promovendo
estresse oxidativo e danos estruturais severos a maquinaria celular (Georgakopoulos,
etal.,2017). As principais espécies reativas de oxigénio (ROS), radicais superdxido (O;"),
peroxido de hidrogénio (H202), radicais hidroxila (OH) e oxigénio singlete (102), sdo
gerados por meio de processos como imunidade, apoptose, fosforilacdo de proteinas
e outros processos de sinalizacdo celular (Perillo, et al, 2020). Segundo Popa, G. L.,
& Popa, M. 1. (2022), concentracdes moderadas de ROS podem desempenhar papel
sinalizador essencial, modulando vias de sobrevivéncia e adaptacao celular. Para
contrabalancar tais efeitos, os sistemas biolégicos dispdem de complexas defesas
antioxidantes e mecanismos de detoxificacdo, fundamentais para a manutencao
da integridade molecular e funcional das células.

A disfuncdo mitocondrial é uma das principais causas de estresse oxidativo no
cérebro. Como possuem alta atividade metabdlica e dependem intensamente da
respiracdo aerdbica, os neurdnios sdo particularmente vulnerdveis ao excesso de
espécies reativas de oxigénio (ROS), geradas como subprodutos desse processo. O
acumulo de ROS provoca peroxidacao lipidica, oxidacdo de proteinas e danos ao
DNA, levando a lesdes e morte neuronal. Em condi¢des fisioldgicas, niveis moderados
de EROs participam de mecanismos de sinalizacdo intracelular, regulando vias de
transducdo de sinais, plasticidade sinaptica, liberacdo de neurotransmissores e
processos de memdaria e aprendizado (Nissanka, 2018).

O sistema antioxidante no corpo é responsavel pela remocao de radicais
livres, incluindo enzimas antioxidantes e pequenas moléculas, como superéxido
dismutase (SOD), catalase (CAT), glutationa peroxidase (GPx), glutationa (GSH), etc.
Por exemplo, a SOD pode catalisar o superéxido (02-) ao perdxido de hidrogénio,
que poderia entdo ser catalisado por CAT e GPx em oxigénio e agua (Alis, et al.,
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2020). Além disso, nosso sistema de defesa antioxidante é também composto por
moléculas ndo enzimaticas, como glutationa reduzida (GSH), vitamina C, vitamina
E e coenzima Q10 (Betteridge, 2000). Teoricamente, o corpo busca se manter em
homeostase, chamado de equilibrio redox, com niveis de radicais livres e antioxidantes
se equilibrando mutuamente. Porém, devido a alguns fatores e processos patoldgicos
podem desencadear um considerdvel aumento na producdo dos radicais livre,
como mecanismos relacionados a inflamacao, ativacdo de células imunes, exercicio
severo, isquemia, estresse mental, carcinomas e o proprio envelhecimento (Adwas,
etal.,, 2019).

Asuscetibilidade do tecido nervoso ao estresse oxidativo decorre de caracteristicas
bioguimicas e fisiolégicas que o tornam singularmente predisposto a processos de
oxidacao (Cobley, et al., 2018). Embora corresponda a apenas cerca de 2% da massa
corporal total, o cérebro é responsavel por aproximadamente 20% do consumo
de oxigénio do organismo, refletindo sua elevada demanda energética e a intensa
atividade mitocondrial necessaria para a manutencao de suas funcdes. Além disso,
metais ativos de reducao de oxidacdo, como ferro ou cobre, estdo presentes em
grandes quantidades no cérebro e estdo ativamente envolvidos na catalisacdo da
formacdo de ROS (Valko, et al., 2016).

Ademais, o sistema nervoso central dispde de defesas antioxidantes relativamente
limitadas, caracterizadas por menores concentragdes de enzimas como superoxido
dismutase, catalase e glutationa peroxidase, quando comparado a outros tecidos. A
combinacao desses fatores, associada a baixa capacidade regenerativa dos neuronios,
culmina no acimulo de lesdes oxidativas em lipidios, proteinas e acidos nucleicos,
comprometendo a homeostase celular e contribuindo de forma decisiva para a
fisiopatologia de doencas neurodegenerativas, bem como para o surgimento de
alteragbes comportamentais e transtornos psiquiatricos (Cobley, et al., 2018; Feng,
etal., 2023).

MECANISMOS CELULARES E MOLECULARES DO
ESTRESSE OXIDATIVO NA DEPRESSAO E ANSIEDADE

As mitocondrias exercem um papel central na producdo de energia celulare na
geracdo de Espécies reativas de oxigénio (EROs) como subprodutos do metabolismo
(Sudrez, et al., 2023). Em estados patoldgicos, como em transtornos de humor,
podem ocorrer desequilibrios na dinamica mitocondrial, com predominancia da
fissdo em detrimento da fusdo contribuindo para o aumento da producao de
EROs e favorecendo processos apoptdticos, de modo a comprometer a homeostase
energética devido a interferéncia na cadeia transportadora de elétrons, provocando
vazamentos eletronicos e maior geracdo de radicais livres (Jiang, et al., 2024).
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Em individuos com transtornos depressivos ou ansiosos, diversos estudos tém
demonstrado niveis aumentados de marcadores oxidativos, como malondialdeido,
e reducdo de antioxidantes enddgenos, consequentemente afetando a homeostase
redox cerebral e contribuindo para altera¢des na neurotransmissdo e disfuncdo
sindptica, importantes para a regulacdo do humor e resposta ao estresse (Alvarez-
mon, et al., 2022; Sudrez, et al., 2023; Jiang, et al., 2024).

Ademais, a inflamacgao neurogénica, caracterizada pela ativagdo de micréglias
e astrécitos e liberacdo de citocinas pré-inflamatérias, como IL-16, IL-6 e TNF-q, é
também um fator critico na fisiopatologia de transtornos de humor e sua presenca no
Sistema Nervoso Central estimula ainda mais a producao de EROs, que por sua vez,
amplificam a resposta inflamatéria, configurando uma via de retroalimentacao entre
inflamacao e estresse oxidativo, assim prejudicando a neurogénese e a plasticidade
neuronal principalmente em dreas cerebrais cruciais no controle emocional (Cavalier,
et al., 2023; Amaral, et al., 2025). Além disso, o eixo Hipotdlamo-Hipdfise-Adrenal
(HPA), principal sistema neuroenddcrino de resposta ao estresse, encontra-
se frequentemente hiperativado em individuos com transtornos depressivos e
ansiosos, levando a liberagdo prolongada de cortisol, que quando aumentado,
pode induzir disfungdes metabdlicas e reduzir a atividade antioxidante celular, visto
que pode estimular a producdo de EROs e aumentar a permeabilidade da barreira
hematoencefalica, facilitando a entrada de mediadores inflamatdrios no Sistema
Nervoso Central o que contribui para a intensificacdo do estresse oxidativo cerebral
(Jiang, et al., 2024; Sharan, e Vellapandian, 2024).

Na biologia molecular, duas vias de transcricdo desempenham papéis opostos
na regulagdo do estresse oxidativo: o NF-kB e o Nrf2. O primeiro, é ativado por
citocinas inflamatodrias e EROs, promovendo a transcricdo de genes pré-inflamataérios
e intensificando o dano oxidativo, além de sua ativa¢do constantemente ser associada
a neuroinflamacao e a resisténcia ao tratamento antidepressivo, enquanto o Nrf2
atua como regulador da resposta antioxidante, e sua ativacdo é considerada um
mecanismo compensatdrio protetor contra os efeitos do estresse oxidativo, embora
sua funcionalidade possa estar comprometida em quadros de depressdo cronica
(Barbosa, et al., 2019; Jiang, et al., 2024).

O estresse oxidativo, portanto, influéncia na fisiopatologia dos transtornos
de humor e é mediado por disfun¢des mitocondriais, inflamacdo neurogénica,
hiperatividade do eixo Hipotdlamo-Hipofise-Adrenal e desequilibrios nas vias de
sinalizagdo celular. A interacdo entre esses mecanismos permite um ambiente proé-
oxidante, comprometendo assim a homeostase redox, a integridade sindptica e a
plasticidade neuronal, impactando negativamente na regulacdo do humor e na
resposta ao estresse.

VIAS DE ESTRESSE OXIDATIVO ATIVADAS NO COMPORTAMENTO TIPO DEPRESSIVO E ANSIOSO

CAPITULO 4




EVIDENCIAS EXPERIMENTAIS E CLINICAS: ESTRESSE
OXIDATIVO EM TRANSTORNOS DE HUMOR

Depressao, ou Transtorno Depressivo Maior (TDM), é o transtorno psiquidtrico
mais prevalente no mundo e uma das principais causas de carga de doencas, sendo
caracterizada principalmente por humor deprimido, anedonia, disturbios do sono e
do apetite, perda de interesse ou prazer em atividades antes apreciadas e sentimento
de culpa ou inutilidade (Smith, 2014). Uma alta taxa de suicidio entre individuos que
sofrem do transtorno é o lado mais sombrio da depressao. A Organizagdo Mundial
da Saude (OMS, Genebra, Suica) (2017) estima que, até 2030, a depressao se tornara
a principal causa de incapacidade no mundo e alega que atualmente afeta cerca
de 300 milhdes de pessoas no mundo todos os anos, com uma prevaléncia de
6% em 12 meses (Malhi et al,, 2018). Além disso, a prevaléncia ao longo da vida
varia entre 15% e 18%, afetando até um em cada cinco individuos e com parte da
populacdo sofrendo do transtorno pelo menos uma vez na vida, a depressdo é um
grande fardo clinico, emocional e socioeconémico para a sociedade (World Health
Assembly, 2012, Organizacdo Mundial da Saude, 2017).

A perspectiva da psicopatologia classifica a depressdo como um transtorno de
humor ou transtorno afetivo. A Organizagdo Mundial da Saude, na décima revisdo
(WHO, 1992) da Classificagdo Internacional das Doencas, denominada de CID-10
apresenta, de forma geral, os seguintes transtornos do humor: episédio maniaco
(F30), usado para episédio Unico de mania; transtorno afetivo bipolar (F31), que
pode ser classificado, de acordo com o tipo do episédio atual, em hipomaniaco,
maniaco ou depressivo; episddio depressivo (F32), que pode ser, quanto a intensidade,
classificado como:leve, moderado ou grave; transtorno depressivo recorrente (F33),
que tem as mesmas subdivisdes descritas para o episédio depressivo; e transtornos
persistentes do humor (F34). A CID-10 também inclui cédigos para outros transtornos
do humor e para transtornos nao identificados.

Atualmente, sua fisiopatologia permanece amplamente desconhecida,
especialmente dada sua alta heterogeneidade em termos de fendtipos clinicos e
caracteristicas bioldgicas, mas evidéncias crescentes sugerem que o estresse oxidativo,
medido em vdrias matrizes, como soro, plasma ou eritrécitos, tém um papel critico
no TDM (Tayeb et al,, 2023). Desta forma, ha uma necessidade urgente de encontrar
biomarcadores para melhor compreender a patogénese da depressdo, monitorar
os resultados do tratamento e identificar novos alvos para medicamentos (Gadad
etal, 2018).

Uma das principais causas de disturbios neuroanatémicos e inflamatdrios
é o estresse oxidativo, que surge como consequéncia de um acumulo de dano
oxidativo quando as defesas antioxidantes falham em neutralizar os efeitos de
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espécies reativas de oxigénio (ROS) e espécies reativas de nitrogénio (RNS) (Maes,
et al., 2011; Sies et al., 2020). Este desequilibrio ativa vias inflamatérias, conforme
extensivamente revisado por Moylan et al. (2014), enquanto a inflamacdo aumenta
0 estresse oxidativo, como por exemplo, um aumento nos niveis de citocinas IL-1
e IL-6 que leva a diminuicdo dos niveis de albumina, zinco e lipoproteina de alta
densidade (HDL) (Maes et al., 1997).

No entanto, as deficiéncias do estresse oxidativo sdo comumente descritas na
fisiopatologia da doenca. Curiosamente, o cérebro é mais vulneravel ao estresse
oxidativo devido a sua alta taxa metabdlica e niveis mais baixos de antioxidantes
(Maes, 2011; Sies et al,, 2020). Portanto, evidéncias crescentes mostram o envolvimento
do estresse oxidativo em doencas relacionadas ao cérebro, como doenca de Alzheimer,
esquizofrenia e TDM (Bhatt et al., 2020; Rambaud et al., 2023).

Varios estudos demonstraram que individuos deprimidos apresentam niveis
médios aumentados de citocinas pré-inflamatdrias no sangue (Schiepers et al.,
2005). Meta-analises demonstraram que a interleucina-6 (IL-6), o fator de necrose
tumoral alfa (TNF-a) e a proteina C reativa (PCR) estdo elevados no TDM (Dowlati et
al., 2010). Embora os mecanismos exatos subjacentes a ligacdo entre inflamacao e
depressdo ndo sejam totalmente compreendidos, a ativacdo da via da quinurenina
do metabolismo do triptofano, desencadeada pela inflamacdo e potencialmente
levando ao acumulo de metabdlitos neurotdxicos, como o acido quinolinico, pode
ser uma das vias (Pearson, et al,, 2024). Além disso, o aumento da permeabilidade
gastrointestinal que leva a translocacdo de bactérias gram-negativas pode causar
inflamacao sistémica de baixo grau e, subsequentemente, gerar sintomas depressivos,
0 que é consistente com estudos em animais e humanos (Maes et al., 2011; DellaGioia
etal.,, 2013).

Embora varios marcadores periféricos de estresse oxidativo e inflamacdo tenham
se mostrado elevados no TDM, ha heterogeneidade significativa entre os estudos
(Black et al, 2015, Dowlati et al., 2010). Isso destaca a importancia da fenotipagem
cuidadosa dos individuos deprimidos, do grupo controle e do controle ou triagem
de individuos com varidveis que sabidamente influenciam os marcadores de estresse
oxidativo e inflamacdo, como tabagismo, indice de massa corporal, idade, sexo,
comorbidades somaticas e uso de medicamentos somaticos e psiquiatricos (Schiepers
etal, 2005; Behr et al., 2012; Hiles et al., 2012).

Ademais, modificacdes em enzimas antioxidantes (principalmente glutationa
peroxidase e superdxido dismutase) no TDM foram destacadas, enquanto
antioxidantes ndo enzimaticos (principalmente acido urico) foram diminuidos em
pacientes deprimidos em comparacdo com controles sauddveis, sendo associadas
a um aumento nas espécies reativas de oxigénio, portanto, houve aumento nos
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produtos de dano oxidativo (principalmente malondialdeido, teor de proteina
carbonilada e 8-hidroxi-2'-desoxiguanosina) em pacientes com TDM (Alvarez-mon,
etal., 2022; Tayeb et al., 2023). Modificagdes especificas puderam ser identificadas
de acordo com os estagios da doenca e as caracteristicas clinicas. Curiosamente, o
tratamento com antidepressivos corrigiu essas alteracdes. Consequentemente, em
pacientes em remissdo da depressdo, os marcadores de estresse oxidativo foram
globalmente normalizados (Tayeb et al., 2023).

A superdxido dismutase (SOD) € uma das enzimas antioxidantes mais
importantes. Varios pesquisadores relataram que a SOD é alterada na depressao, mas
os resultados sdo inconsistentes. A maioria dos estudos descobriu que a atividade da
SOD é aumentada na depressao (Sarandol et al., 2007; Gatecki et al., 2009; Kotan et
al, 2011) mas resultados opostos também foram relatados (Stefanescu et al., 2012;
Rybka et al., 2013). Uma meta-andlise de Jimenéz-Fernandez et al. (2015) revelou
niveis mais altos de SOD em pacientes com TDM em comparacdo com controles
saudaveis. O aumento da SOD na depressao provavelmente reflete a defesa ativada
contra ROS e RNS (Maes et al., 2011).

Além de avaliar as diferencas nos marcadores de inflamacéo e estresse oxidativo
entre individuos com TDM e controles, varios pesquisadores avaliaram se esses
niveis basais em individuos deprimidos predizem o resultado subsequente do uso
de antidepressivos. De acordo com uma meta-andlise recente de Strawbridge et al.
(2015) ndo houve relagao significativa entre os niveis basais de TNF-a, PCR ou IL-6
e a resposta subsequente ao tratamento antidepressivo, mas houve, no entanto,
algumas evidéncias de que niveis persistentemente mais altos de TNF-a ao longo
do tratamento estdo associados a uma resposta mais fraca, enquanto os niveis de
IL-6 podem diminuir apds o tratamento antidepressivo, independentemente do
grau de resposta antidepressiva.

A depressao configura-se como um transtorno multifatorial, no qual estresse
oxidativo e inflamacao desempenham papéis centrais em sua fisiopatologia devido
o acumulo de produtos de dano oxidativo e elevagao de citocinas pré-inflamatérias
em pacientes deprimidos. Apesar da heterogeneidade dos achados, observa-se uma
tendéncia de normalizacdo desses marcadores apds o tratamento antidepressivo,
sugerindo sua relevancia clinica. Assim, a investigacdo de biomarcadores de estresse
oxidativo e inflamagao pode contribuir para o melhor entendimento da doenca,
aprimorar estratégias terapéuticas e possibilitar uma abordagem mais personalizada
no manejo do TDM.
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IMPLICACOES TERAPEUTICAS: ALVOS ANTIOXIDANTES
PARA O TRATAMENTO DE DISTURBIOS EMOCIONAIS

O uso de antioxidantes naturais e sintéticos como estratégias adjuvantes
no tratamento de depressdo e ansiedade tem sido amplamente estudado. A
N-acetilcisteina (NAC), precursora de glutationa (GSH), exerce acdo antioxidante direta
eindireta, modulando o antiporter cistina/glutamato, regularizando excitotoxicidade
via glutamato e inibindo a inflamacdo mediada por NF-kB e microglia, com efeitos
ansioliticos e antidepressivos em modelos pré-clinicos e estudos em humanos
mostraram que a NAC reduziu sintomas depressivos quando usada como adjuvante,
em revisao recente incluindo ensaios clinicos randomizados (Santos, 2019.) .

De acordo com uma meta-analise feita por (Liu, et al., 2024), vitaminas
antioxidantes como vitamina E, vitamina C e selénio também demonstram
potencial: meta-analises indicam efeitos positivos sobre depressao e ansiedade
incluindo magnésio, zinco, selénio e coenzima Q10, além de compostos vegetais
como flavonoides, crocina, cha e café. Além disso, a vitamina C (acido ascérbico)
melhora a neuroplasticidade, promove neurogénese hipocampal e regula enzimas
antioxidantes, com efeitos positivos em sintomas de ansiedade e depressdo em
modelos experimentais, bem como compostos a base de selénio (ex.: ebselen, MFSel)
que tém mostrado atividade antioxidante e neuroprotetora em modelos animais de
ansiedade e depressao, atuando por vias como captacdo de glutamato, sinalizacdo
ERK e neurotransmissor GABA/5-HT (Liu, et al., 2024). Ainda, flavondides, polifendis
e compostos como acido félico, com acdo antioxidante e anti-inflamatéria, tém
sido associados a melhoras em sintomas depressivos em meta-analises recentes
(Liu, etal., 2024).

Farmacos antidepressivos e estabilizadores de humor, como ISRS (inibidores
seletivos da recaptacdo de serotonina) (ex.: fluoxetina, citalopram) e litio, apresentam
efeitos indiretos sobre o estresse oxidativo. Estudos demonstraram aumento
da atividade de SOD e reducdo de marcadores de peroxidacao lipidica (MDA,
carbonilados) em pacientes com depressao tratados com ISRS, sugerindo que parte do
beneficio terapéutico vem da restauracao do equilibrio redox neural (Vavakova, et al.,
2015; Ji,etal, 2023). O litio e o valproato, além de modular a plasticidade neuronal,
aumentam a produgao de BDNF e neurogénese, contribuindo para resiliéncia ao
estresse oxidativo. Adicionalmente, a associacdo de NAC com antidepressivos
tem melhorado o resultado em pacientes resistentes, incluindo adolescentes com
ansiedade resistente a ISRS (Ji, et al., 2023).

A pesquisa em psiquiatria nutricional (nutritional psychiatry) destaca que padrdes
alimentares com alta densidade antioxidante e anti-inflamatéria promovem reducdo
significativa nos sintomas de depressao e ansiedade (Teixeira, et al., 2025). Dietas
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ricas em frutas, vegetais, legumes, oleaginosas, peixes ricos em 6mega-3 e graos
integrais (ex.: dieta mediterranea ou tradicional japonesa washoku) estao associadas
amenorrisco de depressdo e melhor modulacdo de estresse oxidativo e inflamacao
cerebral, visto que fornecem polifendis, vitaminas (C, B9, E), selénio, zinco, bmega-3
e fibras que atuam via modulacdo da microbiota intestinal (eixo-gut-brain), reducdo
dainflamacéo sistémica, suporte mitocondrial e aumento da atividade de enzimas
antioxidantes (Amiri S, et al., 2024; Teixeira, et al., 2025).

Apesar dos avancos, varios desafios permanecem, pois as evidéncias clinicas para
antioxidantes como NAGC, selénio, vitamina C/E e flavonoides ainda sdo heterogéneas,
com estudos muitas vezes pequenos, heterogéneos em populacdes e escalas de
avaliacdo, gerando alguma inconsisténcia nos resultados também pela falta de
avaliacdo da biodisponibilidade, dosagem ideal, duragdo do tratamento e possiveis
interacdes com farmacos psicotrépicos que devem ser melhor caracterizadas (Heidi,
etal.,, 2024). Além disso, a abordagem dietética enfrenta barreiras praticas: adesdo
em longo prazo e fatores socioecondmicos (Heidi, et al., 2024).

O equilibrio redox desempenha um papel central na fisiopatologia da depressao
e ansiedade, com niveis reduzidos de antioxidantes como GSH, SOD e GPx e
aumento de ROS (espécies reativas de oxigénio) e peroxidacao lipidica associados
asintomatologia depressiva e ansiosa (Ji, et al., 2023). Estratégias terapéuticas que
visam restaurar esse equilibrio por meio de antioxidantes naturais e sintéticos (NAC,
vitamina C/E, selénio, flavonoides), modulacdo indireta via farmacos classicos (ISRS,
litio) e intervencdes dietéticas e de estilo de vida mostram promessa crescente (Ji,
et al, 2023; Amiri S, et al., 2024). Contudo, persistem desafios metodoldgicos, de
implementacao e de personalizacdo. Deste modo, o futuro aponta para pesquisas
interdisciplinares que integrem farmacologia, nutricdo, biomarcadores e politicas
publicas para consolidar a modulacdo do estresse oxidativo como via eficaz na
abordagem dos transtornos emocionais.
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