CAPITULO 4

MAGNESIO E SUA RELAGAO COM DEPRESSAO E ANSIEDADE: UMA REVISAO
INTEGRATIVA

Maria Helena Mascarenhas Pessoa’;
Universidade Federal do Piaui (UFPI), Teresina, Piaui.

http://lattes.cnpq.br/0264333291205738

Ana Neta de Carvalho Batista?;
Universidade Federal do Piaui (UFPI), Picos, Piaui.

http://lattes.cnpq.br/6124011394072338

Bianca Mickaela Santos Chaves?3;
Universidade Federal do Piaui (UFPI), Teresina, Piaui.

http://lattes.cnpq.br/2010877424188123

Ana Raquel Soares de Oliveira*.
Universidade Federal do Piaui (UFPI), Picos, Piaui.

http://lattes.cnpq.br/2049733976778316

RESUMO: O consumo inadequado de magnésio tem sido apontado como um fator
potencialmente associado ao desenvolvimento e ao agravamento de transtornos mentais,
especialmente ansiedade e depressao, devido a sua participagdo na neurotransmissao,
na modulacao da resposta ao estresse, na neuroplasticidade e na regulagdo de processos
inflamatorios. O objetivo deste estudo foi avaliar evidéncias cientificas recentes acerca
da relagdo entre magnésio, ansiedade e depressao. Trata-se de uma reviséo integrativa
da literatura, realizada nas bases de dados PubMed, ScienceDirect e Peridédicos CAPES,
incluindo artigos publicados entre 2014 e 2024. Foram selecionados estudos observacionais
analiticos e ensaios clinicos que investigaram a associacdo entre magnésio e desfechos
relacionados a saude mental. Apds a aplicacao dos critérios de elegibilidade, foram incluidos
14 artigos para analise. Foram selecionados estudos observacionais analiticos e ensaios
clinicos. Foram identificados 14 artigos que apontaram associagao entre baixos niveis séricos
e/ou ingestao insuficiente de magnésio com maior prevaléncia de sintomas depressivos e
ansiosos. A suplementacdo demonstrou efeito positivo na melhora desses sintomas em
grande parte dos estudos. Conclui-se que a ingestdo adequada e a suplementacao de
magnésio podem representar uma estratégia complementar promissora na prevencao e no
manejo de sintomas depressivos e ansiosos. Entretanto, sdo necessarios ensaios clinicos
randomizados com maior rigor metodologico e acompanhamento em longo prazo para
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confirmar sua eficacia terapéutica e estabelecer recomendacdes clinicas mais consistentes.

PALAVRAS-CHAVE: Magnésio. Suplementos Nutricionais. Depresséo.

MAGNESIUM AND ITS RELATIONSHIP WITH DEPRESSION AND ANXIETY: AN
INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT: Inadequate magnesium intake has been identified as a factor potentially
associated with the development and worsening of mental disorders—particularly anxiety and
depression—due toits role in neurotransmission, stress response modulation, neuroplasticity,
and the regulation of inflammatory processes. This study aimed to evaluate recent scientific
evidence regarding the relationship between magnesium, anxiety, and depression. It is an
integrative literature review conducted using the PubMed, ScienceDirect, and Periédicos
CAPES databases, covering articles published between 2014 and 2024. Analytical
observational studies and clinical trials investigating the association between magnesium
and mental health outcomes were selected. Following the application of eligibility criteria,
14 articles were included for analysis. These studies indicated an association between low
serum levels and/or insufficient magnesium intake and a higher prevalence of depressive and
anxiety symptoms. In most of the studies, supplementation demonstrated a positive effect on
the improvement of these symptoms. The study concludes that adequate magnesium intake
and supplementation may represent a promising complementary strategy for the prevention
and management of depressive and anxiety symptoms. However, randomized clinical trials
with greater methodological rigor and long-term follow-up are needed to confirm therapeutic
efficacy and establish more consistent clinical recommendations.
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INTRODUGAO

Transtornos mentais, como ansiedade e depressao, estdo entre as principais causas
de incapacidade no mundo, afetando milhdées de pessoas em diferentes faixas etarias.
Estima-se que mais de 300 milhdes de individuos sofram de depresséo globalmente, sendo
considerada uma das maiores causas de incapacidade segundo a Organizagdo Mundial da
Saude (World Health Organization, 2017). No Brasil, dados da Pesquisa Nacional de Saude
indicaram aumento expressivo na prevaléncia de depressdo autorreferida, passando de
7,6% em 2013 para 10,2% em 2019 (Brito et al., 2022). Além disso, a ansiedade apresenta
prevaléncia elevada entre adultos e jovens, associando-se a fatores sociais, econémicos e
de estilo de vida (Costa et al., 2019; Le&o et al., 2018).
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Os sintomas da depressao incluem tristeza persistente, anedonia, fadiga, alteracdes
do sono e do apetite, enquanto os transtornos de ansiedade se manifestam por irritabilidade,
tensao, sudorese e taquicardia (Peng et al., 2015). Esses disturbios impactam diretamente
a qualidade de vida e tém forte relagcdo com a carga global de doengas (World Health
Organization, 2017).

Diversos estudos tém destacado a influéncia da alimentacao e do estado nutricional
na saude mental. Adieta moderna, rica em alimentos ultraprocessados e pobre em nutrientes
essenciais, tem sido associada a maior risco de sintomas depressivos e ansiosos (Li et
al., 2017; Maynard et al., 2020). Entre os micronutrientes de destaque estd o magnésio,
um mineral fundamental para mais de 300 reagdes enzimaticas no organismo, incluindo
processos relacionados a neurotransmissdo e regulagdo do sistema nervoso central
(Grober; Schmidt; Kisters, 2015; Severo et al., 2015).

A deficiéncia de magnésio pode contribuir para alteragbes no humor e no
comportamento, estando associada a maior prevaléncia de sintomas depressivos e ansiosos
(Serefko et al., 2013; Gorska et al., 2018). Por outro lado, a suplementacdo tem mostrado
resultados promissores na melhora clinica de individuos com esses transtornos (Tarleton et
al., 2017; Rajizadeh et al., 2017).

Portanto, diante da elevada prevaléncia da depressao e da ansiedade, torna-se
relevante investigar fatores nutricionais relacionados a saude mental, sobretudo estado
nutricional relativo ao magnésio, devido a sua participacdo na neurotransmissao e na
regulagdo do sistema nervoso central, podendo influenciar o desenvolvimento desses
transtornos. Nesse aspecto, torna-se relevante reunir e analisar criticamente as evidéncias
cientificas disponiveis sobre o tema.

Assim, esta revisao integrativa tem como objetivo sintetizar as evidéncias publicadas
acerca da relagédo entre o magnésio e a depressao e ansiedade, analisando o papel desse
mineral na prevengao, no desenvolvimento e no manejo desses transtornos mentais.

METODOLOGIA

Foiconduzida uma revisao integrativa de literatura entre fevereiro e agosto de 2024. As
buscas foram realizadas nas bases PubMed, ScienceDirect e Periédicos CAPES, utilizando
os descritores Magnesium, Magnesium intake, Magnesium supplementation, Depression,
Anxiety, combinados com os operadores booleanos AND e OR. Foram incluidos artigos
originais de estudos observacionais analiticos e ensaios clinicos, publicados entre 2014 e
2024, disponiveis na integra, em inglés, portugués ou espanhol, que abordassem a relagao
entre magnésio e ansiedade ou depressao. Foram excluidas revisdes, metanalises, relatos
de caso, teses, dissertagdes, estudos com outros diagndsticos psiquiatricos ou realizados
em modelos animais.
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Apos a triagem inicial de 11.190 publicac¢des, 14 artigos atenderam aos critérios e
compuseram esta revisdo. Por fim, cabe destacar que, em algumas etapas da construgao
deste trabalho especialmente na organizagao textual, na elaboragdo de sinteses parciais
e no aprimoramento da linguagem cientifica foram utilizadas ferramentas de Inteligéncia
Artificial (IA) de forma complementar, com o objetivo de garantir maior clareza e coesao na
apresentacao dos dados. Ressalta-se, no entanto, que todas as decisdes metodoldgicas,
analise critica dos resultados e selegao das fontes cientificas foram realizadas integralmente
pelos autores, assegurando a fidedignidade e o rigor académico da pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Foramincluidos 14 artigos, sendo 5 estudos transversais (Tabela 1) e 9 ensaios clinicos
(Tabela 2). Os estudos transversais evidenciaram associagao entre ingestdo alimentar de
magneésio e menor prevaléncia de sintomas depressivos ou ansiosos, bem como correlagao
entre concentracdes séricas reduzidas e a manifestagao clinica desses transtornos. Com
relagéo aos ensaios clinicos, estes apontaram que a suplementagdo de magnésio, isolada
ou em combinagdo com outros nutrientes, apresentou melhora significativa em sintomas
de ansiedade e depressao na maioria dos estudos, embora alguns ndo tenham observado
diferencas relevantes.

Tabela 1: Estudos transversais sobre magnésio, depressao e ansiedade

AUTOR/ AMOSTRA /
PRINCIPAIS RESULTADOS
ANO IDADE
Anjom- L ~ - . -
Shoae 3.172 adultos Maior ingestdo de magnésio associada a menor prevaléncia de
18-55 anos ansiedade em mulheres.
(2018) ( )
Sun et al. 17.730 adultos Ingestdo de magnésio inversamente associada a depressao em
(2019) (18-60 anos) mulheres.
Tarleton et 3.604 pacientes Concentragdes séricas reduzidas de magnésio associadas a maior
al. (2019) com depressao prevaléncia de sintomas depressivos.
Opankovic 93 individuos Pacientes com ansiedade/depressao apresentaram menores niveis

et al. (2022) (18—65 anos) de magnésio ionizado.

Chou et al. 4.913 adultos Maior magnésio sérico associado a menor risco de sintomas
(2023) (19-64 anos) depressivos.

Fonte: Elabora pelos autores (2024).
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Tabela 2: Ensaios clinicos sobre suplementagéo de magnésio e saude mental

AUTOR/ANO INTERVENGAO PRINCIPAIS RESULTADOS

. Infus&o de sulfato de . . . .
Mehdi et al. (2016) magnésio (4g) Melhora de sintomas depressivos apos 8 dias.

500mg/dia de cloreto de Redugédo significativa de sintomas ansiosos e
Tarleton et al. (2017)

magnésio depressivos.
Rajizadeh et al. 500mg/dia de 6xido de  Melhora significativa em pacientes com depresséao e
(2017) magnésio hipomagnesemia.

Lactato de magnésio + Melhora dos sintomas de ansiedade em ambos os
Pouteau et al. (2018)

vitamina B6 grupos.
Ryszewska- . . P ~
L. Aspartato de magnésio  Sem diferenca significativa em comparagdo ao
Pokrasniewicz et al. .
(120mg/dia) placebo.
(2018)

Magnésio (300mg/dia) + Reducdo de sintomas ansiosos, sem diferenca entre

Noah et al. (2021
( ) vitamina B6 0S grupos.

Vitamina D + magnésio  Todos os grupos apresentaram redugao nos sintomas,

Abiri et al. (2021
( ) vs placebo com maior efeito nos suplementados.

Afsharfar et al.

(2021) Magnésio (500mg/dia)  Melhora significativa nos sintomas depressivos.

Magnésio (500mg/dia) Redugdo de sintomas ansiosos e depressivos e

Saba et al. (2022) ) L )
em pacientes cirurgicos  melhora na qualidade do sono.

Fonte: Elabora pelos autores (2024).

Os achados desta revisao reforcam a hipotese de que o magnésio desempenha
papel fundamental na regulacdo da saude mental, especialmente em transtornos como
depressdo e ansiedade. Evidéncias observacionais sugerem que baixos niveis séricos
ou ingestao insuficiente do mineral estdo associados a maior prevaléncia de sintomas
depressivos e ansiosos (Sun et al., 2019; Tarleton et al., 2019; Chou et al., 2023).

Estudos realizados em diferentes populagbes demonstraram que o consumo
alimentar adequado de magnésio esta inversamente associado a ocorréncia de sintomas
depressivos, principalmente em mulheres, o que pode estar relacionado a diferengas
hormonais e ao maior risco de deficiéncia nutricional nesse grupo (Anjom-Shoae et al.,
2018; Li et al., 2017).

Os ensaios clinicos analisados mostraram que a suplementagdo de magnésio
pode reduzir significativamente os sintomas de depressdo e ansiedade, sobretudo em
individuos com hipomagnesemia diagnosticada (Rajizadeh et al., 2017; Afsharfar et al.,
2021; Tarleton et al. 2017), por exemplo, verificaram que a suplementagdo de 500 mg/
dia de cloreto de magnésio promoveu melhora dos sintomas em pacientes adultos com
depressao leve a moderada. Resultados semelhantes foram observados por Mehdi et al.
(2016), que constataram melhora em individuos com depresséo resistente ao tratamento
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apos a administracdo de sulfato de magnésio intravenoso. No entanto, nem todos os
ensaios apresentaram efeitos consistentes, pois em estudo conduzido por Ryszewska-
Pokrasniewicz et al. (2018), a suplementacao de aspartato de magnésio ndao se mostrou
superior ao placebo.

Os mecanismos fisioldgicos propostos para explicar a relagdo entre magnésio e
saude mental envolvem a modulagéo de diferentes vias neuroquimicas. O magnésio atua
como antagonista do receptor N-metil-D-aspartato (NMDA), prevenindo a excitotoxicidade
neuronal induzida pelo excesso de glutamato, fenébmeno frequentemente descrito em
individuos deprimidos (Poleszak; Nowak, 2014; Peng et al., 2015). Além disso, participa
da regulac&o do sistema GABAérgico, favorecendo a atividade inibitéria no sistema nervoso
central e promovendo efeito ansiolitico (Sartori et al., 2012). Outra via relevante é a
modulagdo do fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF), importante na plasticidade
sinaptica e frequentemente reduzido em quadros depressivos (Afsharfar et al., 2021). O
magneésio também influencia a regulagdo do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal (HPA), reduzindo
a hiperativagdo associada ao estresse cronico e a inflamagao sistémica (Pickering et al.,
2020).

Além dos mecanismos bioldgicos, deve-se destacar o papel da alimentacdo moderna
na deficiéncia de magnésio. O aumento do consumo de ultraprocessados, aliado a baixa
ingestao de alimentos fontes de magnésio, como vegetais verde-escuros, oleaginosas e
leguminosas, contribui para a inadequagéao nutricional desse mineral em diferentes faixas
etarias (Verly Junior et al., 2021; Del’Arco et al., 2023). Esse cenario reforga a importancia
de estratégias nutricionais voltadas para a promoc¢éo da saude mental.

Apesar dos resultados promissores, algumas limitacbes devem ser ressaltadas.
Em primeiro lugar, a heterogeneidade metodoldgica entre os ensaios clinicos, incluindo
diferentes formas de suplementacao, doses administradas e tempos de acompanhamento,
dificulta a comparacéao direta entre os estudos (Noah et al., 2021; Pouteau et al., 2018).
Além disso, a maioria dos ensaios avaliou pequenos grupos de participantes, o que limita a
generalizagao dos achados para a populagao em geral (SABA et al., 2022). Outro aspecto
relevante € a dificuldade de determinar causalidade em estudos observacionais, uma vez
que fatores dietéticos, socioeconémicos e de estilo de vida podem influenciar a associagao
entre magnésio e saude mental (Maynard et al., 2020; Gomes et al., 2020).

Considerando esses aspectos, observa-se que ha consisténcia entre os resultados
que associam deficiéncia de magnésio a piora dos sintomas depressivos e ansiosos, bem
como evidéncias de que a suplementacado pode ser benéfica em determinados contextos.
No entanto, ainda ha necessidade de ensaios clinicos de maior porte, com metodologias
padronizadas e periodos de acompanhamento mais longos, para confirmar a eficacia
terapéutica e definir protocolos de suplementagéo seguros e eficazes.
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CONCLUSAO

A ingestdo adequada e a suplementagdo de magnésio estdo associadas a melhora
de sintomas depressivos e ansiosos, configurando uma estratégia promissora de apoio ao
tratamento desses transtornos. No entanto, sdo necessarios ensaios clinicos mais robustos
e padronizados para validar sua eficacia terapéutica.
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