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Sammanfattning.

Introduktion: Det finns forskning som stddjer tanken att tarmfloran kan paverka hur en
individ mar psykiskt. Det finns aven forskning som stodjer tanken att diet paverkar
tarmfloran och dven kan ha en association med diagnoser som depression och angest. Dock ar
amnet fortfarande relativt outforskat. Denna litteraturstudie har som mal att avgora det
radande forskningslaget géllande fragan.

Syfte: Att understka om det finns ett samband mellan diet, tarmflora och psykisk hélsa.

Metod: Studien ar en litteraturéversikt, 16 artiklar utgjorde datamaterialet, dessa
kvalitetsgranskades, evidens graderades och analyserades.

Resultat: Artiklarna i studien var flertydiga. Det fanns artiklar som pavisade minskning i
angest, depressiva symtom och forbattrat psykiskt valmaende med hjalp av probiotika. Det
fanns &ven resultat som visade pa att inget samband fanns. Kost och battre psykiskt
valbefinnande associerades med ett hdlsosamt kostmonster. Dock var det vetenskapliga
underlaget begrénsat for samtliga utfall som studerades.

Slutsats: Det verkar som en storre genomslagskraft sker ifall en intervention ges till personer
som redan lider av psykisk ohalsa. Men mer forskning kravs inom detta omrade for att kunna
avgora kausala samband mellan diet, tarmflora och dess majliga paverkan pa psykisk halsa.
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Abstract

Background: There is evidence that suggest that gut-microbiome can affect the mental
health. Furthermore, there is science that suggest that diet affects the gut-microbiome and
could be associated with depression and anxiety. The field is relatively unresearched. This
review has the objective to assess the current research in question.

Aim: To examine if there is an association between diet, gut-microbiome and mental health.

Method: The study is a literature review, the data consisted of 16 articles, the quality was
assessed, the evidence were graded, and the data were analysed.

Results: The result of the articles were ambiguous. There were results that demonstrated a
decrease of anxiety, depression symptoms and improved mental wellbeing with the
introduction of pre/probiotics. In contrast there were results that did not prove any
association. Furthermore, healthier dietary patterns were associated with improved mental
health. However, all the studied outcomes had limited evidence.

Conclusion: It seems that individuals that already suffers of poor mental health have a
greater impact from an intervention. Within the field more research is needed to establish a
causality between diet, gut-microbiome and its impact on mental health.
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Inledning

Under de senaste aren har mer forskning gallande tarmflorans koppling till manniskans
nervsystem utforts. Forandringar i tarmfloran kan vara associerade med nedsatt psykisk halsa.
Begreppet psykisk hélsa ar ett paraplybegrepp och innefattar darfor flera grader och former av
psykisk ohélsa, sd som grava psykiatriska tillstand och andra former av mildare symptom som
kan uttrycka sig under bade langre och kortare tid. Denna studie har valt att se till dagens
forskningslage géllande vilken evidens det finns for kost, tarmflora och dess paverkan pa
psykiskhélsa.

Bakgrund

Psykisk ohdlsa i varlden

Under de senaste aren har depression och angest okat bland varldens befolkning. Enligt WHO
definieras depression och dngest som foljande ”Depressive disorders are characterized by
sadness, loss of interest or pleasure, feelings of guilt or low self-worth, disturbed sleep or
appetite, feelings of tiredness, and poor concentration” (1, s.7) ”Anxiety disorders refer to a
group of mental disorders characterized by feelings of anxiety and fear” (1, s.7). En 6kning
med 18,4 procent for depression och 14,9 procent for angest har skett under aren mellan 2005
till 2015 (2). Detta betyder att prevalensen av depression och angest i varlden uppgick 2015
till 4,4 procent respektive 3,6 procent. Da det kan existera samsjuklighet mellan de tva
tillstanden sa kan statistiken ibland vara missvisande nar total prevalens gallande depression
och angest uppskattas (1).

Av icke-dodliga utfall sa &r det depression som paverkar hélsan i storst utstrackning méatt med
funktionsjusterade levnadsar. Detta &r ett matt som anvands av WHO for att avgdra Global
Burden of Disease, som i sin tur mater sjukdomsbordan i varlden. Angest hamnar pé en sjatte
plats nar det kommer till att paverka halsan globalt (1). Den totala kostnaden for mental
ohalsa i varlden raknades 2010 till att ligga pa 2,5 biljoner dollar och forvantas att oka till 6
biljoner dollar till ar 2030 (3). Da depression och angest ofta ar ett kroniskt tillstand kan
behandling av dessa akommor vara kostsam i bade tid och pengar och utover detta paverkas
aven personers produktivitet av dessa akommor. Detta kan i sin tur komma och betyda en
kostnad bade for samhallet och individen sjélv da personer hamnar utanfér arbetsmarknaden
och behover soka vard (3).

Psykisk ohdlsa i Sverige

| folkhalsoenkaten Halsa pa lika villkor fran 2016 uppgav nastan en femtedel av befolkningen
att de nagon gang under livet varit diagnostiserade med depression (4). Av de personer som

diagnostiserats har néra en tredjedel haft upprepande fall av depression. Mellan kénen uppgav
24 procent av kvinnorna att de nagon gang har blivit diagnosticerade med depression, medans
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13 procent av mannen uppgav samma sak (5). Den psykiska ohalsan bland yngre, 11-15 ar,
har sedan 1980-talet tkat (6). Fler elever i skolan uppger att de har psykosomatiska problem
idag, statistiken visar pa en fordubbling sedan 1980-talet (6). Personer i Sverige som uppger
sig ha lidit av latta eller svara fall av angest, oro eller angslan uppgick till 36 procent under
aret 2016. Av dessa var det en Gverrepresentation for kvinnor, dar 43 procent uppgav att de
nagon gang lidit av angest, oro eller angslan, medans 30 procent av mannen uppgav samma
sak (7). Depression och angest réaknas till de stora folksjukdomarna i Sverige.

Sedan 2006 har det skett en 6kning med en procent gallande angest, oro och dngslan i Sverige
(4). Att ocksa ta med i aktning ar att det allmanna tillstandet gallande psykiskt valbefinnande
har forsamrats i Sverige under de senaste aren. Det har pavisats en férandring med 1,7 procent
for kvinnor och 2,1 procent for man (4, 5). Det finns aven forskning som visar pa att en dkad
socioekonomisk status har en skyddande effekt bland unga gallande psykisk ohélsa (8). De
tankbara faktorerna for detta &r manga. En forklaring skulle kunna vara att barn och ungdomar
vars foraldrar har en hogre ekonomisk status kan erbjuda béattre uppvaxtvillkor, bade
materiellt och socialt. Socialt genom att erbjuda barn och unga méjligheten till
foreningsverksamhet som skulle kunna vara for kostsam for en foralder med lagre ekonomisk
status. Aven vuxnas utbildningsniva kan ha en inverkan pé barns psykiska halsa. Genom en
béttre maojlighet att ta till sig information och en hogre forstaelse géllande sjukdom skulle det
kunna framja unga. Lag socioekonomiskstatus paverkar aven vuxna med ett stresspaslag,
detta i sin tur kan smitta av sig pa barnen och skapa en samre héalsa (9)

Traditionell behandling av depression och angest

Majoriteten av manniskor som soker vard for depression och angest kommer i forsta hand i
kontakt med primarvarden, cirka 70 procent far aven vard inom primarvarden. Av dessa ar det
cirka 20 procent som blir remitterade vidare till specialiserad psykiatri. Barn och unga
kommer oftast i kontakt med psykiatrisk vard via barn- och ungdomspsykiatrin (BUP),
elevhélsan eller ungdomsmottagningar (10).

Den vanligaste behandlingsformen for vuxna med depression och angestsyndrom ar
behandling med selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI) och/eller olika former av
terapeutisk behandling sasom kognitiv beteende terapi eller psykodynamisk terapi (10).

Sa som det ser ut idag ar medicinering ofta forstahandsval for depressions och
angestsyndrom. Det ar langa vantetider for att fa kontakt med en psykolog och i exempelvis
Vistra Gotalandsregionen kan det ta upp till ett halvar innan kontakt sker (11).

Kost och tarmflora

Att det vi ater paverkar hur vi mar ar nog de flesta dverens om. Exempelvis visar en
oversiktsstudie av E.Noble et al (12) att en vésterlandsk diet dar det dagliga kaloriintaget
innehaller mellan 35-60 procent mattat fett i kombination med tillsatt socker associeras med
kognitiva nedsattningar. Att forsta kopplingen mellan kost, tarmflora och hur den paverkar



var kognitiva funktion kan leda till nya behandlingsmetoder dar kostrad ingar som en del av
den sedvanliga behandlingen. Dessa nya behandlingsmetoder skulle fungera som ett
komplement till terapi och medicinering (13). Det finns manga biverkningar av
antidepressivmedicin och fungerande angestddampande medicin ar ofta beroendeframkallande
(14). Att hitta alternativa behandlingsmetoder skulle inte enbart minska lidande for patienten i
form av mindre biverkningar och snabbare positiva resultat, det skulle d&ven minska trycket pa
den psykiatriska varden (15).

| manniskans mag- och tarmsystem lever det bakterier som ingar i ett komplext system som
lever i samfund med varandra, detta kallas for tarmflora (16). Ett exempel pa den positiva
paverkan bakterier har i var flora ar hur de hjélper oss med att bryta ner kvéave for att bland
annat skapa proteiner (16). De bakterier som lever i var tarmflora har d&ven formagan att stavja
andra bakterier fran att kolonisera var tarm (16, 17). Genom att tillfora preparat sa som
antibiotika sa kan man komma till att rubba denna balans i kroppen vilket i sin tur kan skapa
en forandring i floran som kan komma och ge en individ komplikationer sasom diarré (16).
Denna forandring kan paverka tarmfloran under manader upp till ett ar efter avslutad
behandling. I vissa svarare fall sa kan aven tarmfloran komma att rubbas &nnu mer och
behandling kan kravas for att aterstélla floran (16, 18).

Det &r inte bara inom mag- tarmsystemet som bakterierna spelar roll, utan de interagerar &ven
med andra delar av kroppen och kan paverka en individs halsa (16). Redan vid fodsel sa
skapas det forutsattningar for barnets tarmflora. | studier har man kunnat se skillnader mellan
barn som fotts pa ett traditionellt satt och barn som fétts med kejsarsnitt. | de barn som fotts
pa det mer traditionella séttet med en vaginal forlossning kunde man se en hogre forekomst av
bifidobakterier som ar en bakteriestam som ingar i den normala tarmfloran (19). Vid tva ars
alder anses en frisk individ ha en stabil och val fungerande tarmflora (20). Ju aldre en individ
blir sa forandras ocksa tarmfloran. Detta kan forklaras med bade en forandring i kost och/eller
miljofaktorer (16).

Det finns mer dn 1000 olika bakterier i var normalflora. Normalflora definieras som de mest
forekommande bakterierna i vart mag- och tarmsystem. Tarmfloran delas upp i tva
grupperingar, den temporara och permanenta. Den permanenta bestar av en flora som ar
mindre paverkningsbar an den temporara. Den temporara paverkas av olika bakterier som vi
utsatts for. Vi lever i en symbios med de goda bakterierna i vart mag- tarmsystem, genom kost
kan en god bakteriekultur framjas (16).

Prebiotika

For att var tarmflora ska vara funktionell behovs det foda till vara bakterier. Prebiotika ar
nagot som kan likstéllas med detta. Prebiotika ar de fibrerna i var kost som vi inte sjalva kan
bryta ner, utan vi behover hjalp av de bakterierna som finns i var tarmflora. Genom spjalkning
av fodan skapas monosackarider som sedan skapar forutsattningar for vélsinnade bakterier att
Oka i antal (21).



Probiotika

Probiotika tillskillnad fran prebiotika, &r en levande bakteriekultur som tas upp av kroppen
och kan pa sa satt 6ka mangden av valsinnade bakterier i tarmfloran. Dock sa blir effekten pa
tarmfloran inte langvarig genom att tillfora bakterier genom fodan. Utan den maste hela tiden
fyllas pa med ny bakteriekultur genom probiotika. Probiotiska mikroorganismer kommer
framforallt ifran kost som har fermenterats eller surnat (22).

Inflammation

Vasterlandsk kost, som &r hog pa raffinerat socker och mattat fett har i studier visat att det kan
finnas en koppling till inflammation (12). Det finns forskning som visar pa ett samband
mellan depression och inflammation i kroppen (23). Immunfdrsvaret reagerar pa en skada
eller ett angrep i kroppen och orsakar sedan en inflammation, denna inflammation gar sedan
att mata via olika indikatorer, dessa ar mer vanligt forekommande hos personer som lider av
depression. (24, 25) Det finns dven forskning som visar att nar icke-depressiva individer far
forhojda inflammatoriska vérden sa kan depressiva symtom utvecklas (26-28). Genom att
behandla inflammation med pre/probiotika i kroppen visar forskning att depressiva symtom
kan gd att lindra (29, 30). Aven andra symtom som &ngest har pavisats skapa forhojda
inflammationsvarden. (31, 32). Det finns aven forskning som menar pa att inflammation i
kroppen gar att kopplas till individer som inte svarar pa antidepressiv medicinering (31, 33-
36).

Tarmflorans samspel med hjarnan (Gut-brain-axis)

Bakterier i var mag- och tarmsystem kommunicerar med det centrala nervsystemet och
reglerar hjarnas kemiska uppbyggnad och funktion samt vart beteende pa ett flertal olika satt
och genom var kost paverkas de bakterier som lever i tarmfloran. En forandring i floran
paverkar aven de signaler som skickas fran mag- och tarmsystemet. Detta sker delvis genom
produktion av bakteriella metaboliter och immun mediatorer sasom cytokiner men ocksa
genom att bakterierna signalerar till hjarnan direkt via vagusnerven (15). Vagusnerven ar den
tionde hjdrnnerven och kallas ”den kringirrande nerven”. Den paverkar bland annat
struphuvudet, lungorna, hjartat, tarmarna och magsacken, detta sker pa ett omedvetet plan
(37). Bakterier i var mage producerar neuroaktiva hormoner sasom noradrenalin, dopamin,
gammaaminosmorsyra (GABA), histaminer, serotonin samt acetylkolin (38).

Problemformulering

Att forsta kopplingen mellan kost och tarmflorans samspel med hjarnan kan fora oss till nya
typer av behandlingsmetoder for psykisk ohalsa. Att exempelvis infora kostrad vid lakarbesok
eller att méata bakterier i tarmfloran vid behandling eller screening for depression kan vara ett
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viktigt forsta steg 1 att effektivt behandla psykisk ohélsa “uppstroms” istdllet for att behandla
symtomen nar de redan har utvecklats. En holistisk syn pa halsan séger oss att man bor se till
hela kroppen, dérav &r det av vikt att forsta hur kost och tarmfloran samspelar med vart
psykiska vélbefinnande. Avslutningsvis leder detta oss in pa vart syfte och vara
fragestallningar som ska spegla det som tagits upp i denna bakgrund.

Syfte

Studiens syfte ar att undersoka om det finns ett samband mellan kost, tarmflora och psykisk
hélsa utifran inkluderad litteratur.

Fragestallningar

e Finns det en koppling mellan tarmflora, hjarnan och psykisk halsa?
e Har anvandning av pre/probiotika nagon effekt pa psykisk halsa?
e Har kosten betydelse for psykisk halsa?

Metod

Studiedesign

Vi har valt att gora en litteraturdversikt for att undersoka vart valda @mne. Huvudsyftet bakom
detta val &r tidsramen som arbetet skall utféras inom, &mnet &r &ven relativt outforskat, vilket
leder oss till att vilja se 6ver kunskapsléaget, enligt Friberg ar det da lampligt att gora en
litteraturbaserad studie (39).

Datainsamling

Denna litteraturstudie ar genomford enligt SBU (Statens Beredning for medicinsk och social
Utvardering) urvalsprocess for systematisk litteratursokning (40). Da detta &r ett relativt nytt
forskningsfalt finns begransad forskning for denna litteraturstudie och darfor valdes breda och
generella fragestallningar.

Litteraturstudiens 6vergripande syfte &r att se om det finns nagon evidens for ett samband
mellan kost och tarmflora och om detta paverkar vart psykiska valbefinnande. Sokningar
gjordes i databaserna Psycinfo, Pubmed, Scopus och Cinahl. Vi anvande oss av dessa
databaser for att fa en sa en komplett sokning som majligt. Alla sékningar gjordes 2018-03-
27. Pubmed och Scopus &r stora medicinska databaser, Psychinfo &r en databas som indexerar
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studier inom faltet psykologi. VVar sokning i Cinahl resulterade inte i nagra ingdende artiklar
dock indexeras studier inom omvardnad och medicin vilket for oss var relevant.

Vi borjade med att inkludera s6kordet psychiatric disorders, dock inkluderades da fler
psykiatriska sjukdomar som for vart syfte inte var relevanta, sasom bipolér, schizofreni och
anorexi. Vi valde darfor att istallet anvanda sokordet mental health och exkluderade manuellt
artiklar dar andra sjukdomar forekom. Under sokning &r &ven artiklar som inte &r peer
reviewed inkluderade, dessa exkluderades i efterhand.

Inklusionskriterier:

e Kvantitativ studietyp

e Studier publicerade mellan 2000 — 2018

e Skandinaviska och engelsksprakiga studier

e Inga avgransningar gallande kon

e Peer-reviewed granskade artiklar

e Mental halsa dar det finns koppling till antingen depression eller angest

Exklusionskriterier:

e Oversiktsstudier,

e Djurstudier

e Allvarligare psykiska sjukdomar sasom spektrumstdérningar, schizofreni, bipolar
sjukdom, borderline, atstérningar och psykossjukdomar.

Sékord

Sokorden utvecklades allteftersom sokningen fortlopte. Nyckelord anvéndes fran artiklar som
beddmdes relevanta.

Tabell 1. Litteratursokning

Databas | Sokord Antal Antal
funna anvanda
artiklar artiklar

Psycinfo | Microbiome and Depression
86

Psycinfo | Gut Micobiome and Depression
73




Psycinfo | Microbiome AND Depression OR (psychiatric
disorders) OR (mental health)
146
Psycinfo | Microbiome AND Depression OR (psychiatric
disorders) OR (mental health) AND anxiety
120
Psycinfo | Microbiome AND Depression AND Anxiety
45
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression AND Anxiety
41
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression AND Anxiety AND
mental health
13
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression AND Anxiety OR
Mental Health 51
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression AND Anxiety AND
Diet
8
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression OR Anxiety
98
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression OR Anxiety
AND mental health 74
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression AND Mental health
23
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression AND mental health
AND Diet 7 6
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression OR Mental Health
AND Diet 78
Psycinfo | Gut Microbiome AND Depression AND Diet
15 14




Psycinfo | Gut Microbiome AND Mental Health AND Diet
12 11
Pubmed | Gut Microbiome AND Depression AND mental health
AND Diet 12 12
Pubmed | Gut Microbiome AND Depression AND Diet
38 38
Pubmed | Gut Microbiome AND Mental Health AND Diet
26 26
Scopus | Gut Microbiome AND Depression AND mental health
AND Diet 19 8
Scopus | Gut Microbiome AND Depression AND Diet
60 25
Scopus | Gut Microbiome AND Mental Health AND Diet
32 12
Cinahl Gut Microbiome AND Depression AND mental health
Cinahl AND Diet
0
Cinahl Gut Microbiome AND Depression AND Diet
0
Cinahl Gut Microbiome AND Depression AND mental health
AND Diet 0
Totalt antal abstrakts efter gallring av titlar och
justering av dubbletter 152

Gallring av artiklar mot inklusions- och exklusionskriterier




Efter sokning ansags 152 artiklar relevanta for denna studiens syfte. Gallringsverktyget
Rayyan anvéndes for att lasa abstrakt (41). Sammanfattningar som uppfyllde inklusions- och
exklusionskriterierna laddades ner och lastes i fulltext. Totalt uppfyllde 22 artiklar inklusions-
och exklusionskriterierna. Artiklarna lastes flera ganger och vid en narmare granskning
exkluderas ytterligare sex artiklar pa grund av fel studiepopulation samt att vi gjorde ett val
att inte inkludera systematiska litteraturdversikter. Urvalsprocessen finns nedan i form av ett
flédesschema. Urvalsprocessen foljer samma struktur som SBU anvander for systematiska

litteraturdversikter (40).



Artikelabstrakt fran
databassokning och andra

kallor:

152

Exkluderade abstrakt:
130

Kvalitetsgranskning av 22
artiklar

22 artiklar bedoms vara
relevanta

Inkluderade artiklar:
16

Exkludering av sex artiklar*

*ej relevant studiedesign, ej
relevant population

Hog risk for systematiska fel

0

Medelhdg risk for
systematiska fel

2

Lag risk for systematiska fel

14

Figur 1. FIodesschema dver urvalsprocessen for de ingaende studier, samt resultat av

kvalitetsbeddmningen.
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Analysmetod

Kvalitetsgranskning av randomiserade studier har gjorts enligt SBU:s mall (42), for
observationsstudier anvandes STROBE (43). Bada i gruppen kvalitetsgranskade de atta forsta
ingaende artiklarna tillsammans, detta for att diskutera hur mallarna fungerar och ska
anvandas. Vi kvalitetsgranskade sedan de resterande atta artiklarna var for sig, detta for att se
om det fanns nagra skillnader i granskningen. Endast mindre oenighet fanns for nagon artikel
och detta uppklarades genom att argumentera for sin sak. Vidare separeras alla utfallsmatt
fran artiklarna och kategoriseras. Utfallsmatten kategoriseras enbart om det anses att de &r
tillrackligt lika varandra och mater liknande utfall, i annat fall presenteras utfallsmattet
enskilt.

Innehallsanalys

Analysmetoden bygger pa Graneheim och Lundmans metod for innehallsanalys (44). De
valda artiklarna lastes flertalet ganger for att fa en 6vergripande bild av de olika resultaten.
Artiklarna delades sedan upp efter studieform. Det skapades sedan meningsbarandeenheter
som svarade pa studiens syfte och fragestallningar. Vidare kondenserades dessa ner for att
skapa koder. Dessa jamfordes med varandra och bildade kategorier. Dessa kategorier &r
presenterade genom liknande utfallsmatt i denna studiens resultat.

Matinstrument och utfallsmatt

Depression och angest

Det finns en méngd olika formular for att mata depression. | denna studie ar det framst tva
typer av formular som férekommer, matning av svarighetsgrad och formular for riktad
screening. Enligt rapporten fran SBU ”Diagnostik och uppfoljning av forstimningssyndrom”
fran 2012 (45), anvinds formulir for riktad screening for att “stirka eller avfirda misstanke
hos individ med symtom” samt formuldr for svérighetsgrad ska anvidndas som “’stod for att
bedoma svérighetsgrad” (45, s.20). Det finns dven formular som kan bade méta grad av
depression samt forekomst av depression i en population, ett sadant formular &r Beck
Depression Index (46), som dven forekommer i artiklar som ingar i denna studie. I de allra
flesta fall far individen svara pa sjalvskattningsfragor i formularet, behorig personal summerar
sedan skattningarna och gor en bedémning (46). Det finns dock andra varianter sasom MINI
(Mini International Neuropsychiatric Interview) dér diagnosen stalls genom en strukturerad
intervju (47).

Psykiskt valbefinnande

| denna rapport lyfts &ven mer generella symptom och svarigheter sa som stress,
somnproblem och trétthetssyndrom. Dessa har alla matts med validerade matmetoder for att
kunna medverka i resultatet.
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Biomarkdrer

Biomarkarer kan indikera olika biologiska forhallanden i kroppen och gar att mata genom att
se till en 6kning eller minskning (48). | denna rapport presenteras de ingdende studiernas
olika biomarkorer som kan kunna ha en paverkan pa depression, angest eller andra symptom
relaterade till mental halsa.

Etiska dvervaganden

En litteraturbaserad studie kraver ingen etisk prévning for att genomfdéras. Med det sagt ar det
fortfarande viktigt att ha etiska aspekter med i arbetet nar val av ingaende artiklar gors. Alla
ingaende artiklar i denna studie hade gatt igenom en etisk prévning.

Forskningen ska bygga pa en vardegrund som satter manniskan i fokus. Forskningen far inte
orsaka nagon form av lidande eller skada fér den studerade populationen (49). Vidare ser
denna studie till vetenskaplig oredlighet, vilket betyder att resultatet inte &r forvrangt eller
felaktigt for att passa forfattarnas 6nskade utfall (50). Darfor har alla ingdende studier
presenterats sa objektivt som mojligt efter forfattarnas forkunskap.

Resultat

Generellt om de ingaende artiklarna

Totalt identifierades 16 artiklar som uppfyllde de valda urvalskriterierna (51-66). Artiklarna
var publicerade mellan dren 2006 till 2017. Studierna utférdes i Japan, Iran, Storbritannien,
USA, Australien, Kina, Irland, Belgien, Frankrike, Norge, Kanada, Finland och Nederlanderna.
Atta artiklar hade studieformen RCT (53, 55, 56, 60, 62, 63, 65, 66), fyra var fall-
kontrollstudier (54, 57, 59, 61), en RCT Crossover design (51) Interventionstiden i dessa
studier varierade mellan 3 till 8 veckor. De sista studierna bestod av en registerstudie (52),
en prospektivkohort (64), och den sista var en retrospektiv tvarsnittsstudie (58). Av dessa 16
artiklar hade 14 artiklar lag risk och tva artiklar medelhog risk for systematiska fel. Alla 16
artiklar inkluderades och presenteras efter utfallsmatt senare i resultatet. Alla ingaende
artiklar &r presenterade i bilaga 1.

Effekten av probiotika pa depressionssymtom och det vetenskapliga
underlaget
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Sex studier hade studerat effekten av probiotika och dess mojliga effekt pa
depressionssymtom. Tva av studierna kunde visa pa positiv effekt med ett tillskott av
probiotika (53, 63). | RCT studien gjord av Akkasheh et al ingick 40 individer med
diagnostiserad depression, studien visade en signifikant minskning av depressiva symtom
jamfort med kontroll matt med Beck Depression Inventory (-5.7 +6.4vs. - 1.5 +4.8,p =
0.001) (53). Aven i en studie gjort av Messaoudi et al dar studiepopulationen bestod av 55
frivilliga individer utan nagon diagnostiserad depression, sa pavisades det en signifikant
minskning av depressiva symptom matt med HADS-D. Vid baseline |ag medianvardet pa 6 (1Q
3 —-5Q 6) vs. uppfdljning dar vardet Iag pa 3,5 (1Q 2 —SQ 7) (p = <0.05). Detta jamfort med
kontrollgruppen som inte blev exponerade for interventionen med probiotika (63). De fyra
andra studierna kunde inte hitta ett samband mellan en intervention med probiotika och en
minskning i depressiva symptom. | registerstudien gjord av Cepeda et al studerades de
individer som ingatt i National Health and Nutrition Examination Survey mellan aren 2005 —
2012 (n=18 019). Ett ojusterat resultat visade pa en signifikant skillnad, efter resultatet
justeras for alder, kon, etnicitet, allman halsostatus, livsstil och socioekonomisk status fann
man dock ingen signifikant skillnad gallande probiotika och minskade depressiva symptom
(OR=0.82, 95% CI=0.61-1.1) (52).

| RCT studien gjord av Kato-Kataoka et al dar 47 medicinstudenter utan diagnostiserad
depression ingick, anvandes matinstrumentet HADS depression scale och det visades vid
slutet av interventionen inte nagon skillnad (Medelvarde * SE placebo 5.3 £ 0.5, intervention
5.8 £ 0.6) (56). Den tredje RCT studien som inte visade pa nagra signifikanta resultat var
gjord av Kelly et al. | studien med 29 friska individer kunde man inte hitta nagot samband
mellan probiotika under interventions tiden och minskade depressiva symptom, detta
mattes med Beck Depression Inventory (P = 0.75) (51). Den sista studien som inte pavisade
nagot signifikant resultat var gjord av Rao et al. | studien ingick 39 individer som led av
kronisk trotthet, med hjalp av Beck Depression Inventory och kunde inte ett samband mellan
minskade depressiva symptom och anvandning av probiotika pavisas (P = 0,292) (65).

Effekten av probiotika pa angestsymtom och det vetenskapliga underlaget

Fyra studier hade studerat effekten av probiotika och dangestsymtom. Tva av dessa studier
visade pa signifikanta resultat gallande effekten av probiotika (56, 65). RCT studien gjord av
Kato-Kataoka bestod studiepopulationen av 47 medicinstudenter utan en diagnos gallande
angest, det pavisades en forbattring av angestsymtom efter intag av probiotika. Studien
uppmatte detta resultat med hjalp av STAI (State Trait Anxiety Inventory) (P = <0.05) Dock
mattes dven angestsymtom med HADS (Hospital anxiety and depression scale) med det
matinstrumentet kunde inte nagon signifikant skillnad hittas (56). Den andra RCT studien
som pavisade ett signifikant resultat gallande anvandandet av probiotika och minskade
angestsymtom var Rao et al dar 39 individer med kronisk trotthet ingick. Denna studie
anvande matinstrumentet BAI (Beck Anxiety Inventory), och resultatet visade pa en
minskning av angestsymtom efter en intervention med probiotika (p = 0.011) (65).
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De tva andra studierna som matte effekten av probiotika och dess inverkan pa
angestsymtom kunde inte se nagon signifikant minskning. | RCT studien av Kelly et al
anvandes BAl som matinstrument pa de 29 friska deltagarna och ingen minskning kunde
faststallas (P = 0.95) (51). Inte heller i studien gjord av Messaoudi et al dar 55 deltagare utan
en diagnos géllande angest kunde nagon signifikant minskning pavisas nar de anvande sig av
HADS som matinstrument (P = <0.06) (63).

Effekten av probiotika pa psykiskt véalbefinnande och det vetenskapliga
underlaget

Tre artiklar studerade effekten av probiotika pa psykiskt valbefinnande. | RCT studien av
Benton et al dar studiepopulationen bestod av 132 friska individer visades det att probiotika
inte forandrade humoret nar de tittade pa hela gruppen. Forfattarna gjorde dock en analys
av den tredjedel som var mest deprimerade och da visade det sig att den gruppen i storre
utstrackning rapporterade sig sjalva som glada jamfort med efter intag av probiotika. Detta
var matt med Profile of Mood States (POMS), (p <0.05) (66).

| RCT studien av Steenbergen dar det ingick 40 friska personer visades det att
interventionsgruppen hade farre negativa och aggressiva tankar jamfért med
kontrollgruppen matt med Leiden Index of Depression Sensitivity-Revised (p <0.01) (55). RCT
studien av Kelly et al visade dock inte pa nagon signifikant forandring av stress nar de 29
friska individerna méattes med Perceived Stress Scale (p = 0.053), Allmant psykiskt tillstand
matt med Symtom Checklist-90 (p = 0.87) eller somn matt med Pittsburgh sleep quality
index (p = 0.07) (51).

Kostmonster och forandring i psykisk ohdlsa och det vetenskapliga underlaget

Tva studier studerade effekten av kost och psykisk ohélsa. Bada studierna visade pa att ett
mer halsosamt kostmonster kunde ha en positiv effekt pa den psykiska hélsan (58, 64). |
kohorten gjord av Jacka et al studerades 3040 personer mellan 11-18 ar. Det pavisades att
ungdomar som hade ett mer hdlsosamt kostmoénster ocksa hade en battre psykisk hadlsa matt
med hjalp av Pediatric Quality of Life Inventory. Resultatet visade ett samband mellan hogre
poang och pa sa satt en battre psykisk halsa och ett hdlsosamt kostmonster (justerad B-z =
0.21,95% Cl 0.14 till 0.28, 0.001 p = 0.001). Jacka et al visade ocksa att personer med mindre
halsosamt kostmonster hade lagre podng och pa sa satt en lagre psykisk halsa (justerad p-z =
-0.13, 95%Cl -0.18 till 0.09, p =0.001) (64). | den andra studien, som var en tvarsnittsstudie
gjord av Ruusunen et al, visades en association mellan ett halsosamt kostmdnster och battre
psykisk hdlsa bland de 1003 studerade personerna métt med Human Population Laboratory
Depression Scale (HPL-D) och food frequency questionnaire (FFQ) (OR: 0.75; 95% Cl: 0.57,
0.99, P =0.036). Det fanns dven ett samband mellan nedsatt psykisk hdlsa och séamre
kostvanor (OR: 1.41; 95% Cl: 1.08, 1.84, P = 0,011) (58)
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Tarmflora och samband med psykisk ohalsa och det vetenskapliga underlaget

Sju studier undersokte om tarmflora var associerat med psykisk ohalsa. | fall-kontroll
studierna av Aizawa et al, Jiang et al samt Naseribafrouei et al, jamfordes individer med en
diagnos av depression med frisk kontroll. Studierna undersokte om tarmfloran skiljde sig hos
patienter med diagnostiserad depression jamfort med frisk kontroll. Resultatet visade pa att
de 43 patienterna i studien av Aizawa et al hade signifikant lagre antal av bifidobakterier i
avforingen jamfort med de 57 som ingick i kontrollgruppen (p = 0.012) (54). Studien av Jiang
visade pa en association av hogre andel potentiellt skadliga bakterier i avforingen
(Enterobacteriaceae och Alistipes) for patienter de 46 med depressiva symtom jamfort med
de 30 personerna i kontrollgruppen (57). | studien gjord av Naseribafrouei et al visade
resultatet pa att det fanns en Overrepresentation av Oscillibacter hos 37 individer med
depression nar de jamfordes med 18 personer i kontrollgruppen. Oscillibacter har
valeriansyra som slutprodukt vilket liknar uppbyggnaden av GABA. Det kan darfor finnas en
association mellan valeriansyra som binder sig till GABA-receptorer och da orsakar
inflammation (59).

| RCT studien gjord av Kelly et al dar 29 friska individer ingick, visade resultatet pa att det inte
fanns nagon signifikant skillnad mellan intervention och kontrollgruppen géllande cytokiner
eller kortisolnivaer (51). Vidare visade RCT studien av Maes et al att forekomsten av
immunglobulinerna IgM och IgA pa Lipopolysackarider som forekommer pa gramnegativa
bakteriers yta var signifikant hogre hos de 112 individer med depression jamfort med 28 i
frisk kontroll (61). I tillaggsanalysen gjord av Messaoudi et al visade det sig att om man
tittade pa den gruppen som hade mindre an 50 ng/ml av “urinary free cortisol” vid baslinje
fanns det en signifikant forbattring vid tillskott av Lactiobacillus helveticus RO052 samt
Bifidobacterium longum R0175 vid matning av angest och depression (62). | RCT studien av
Tillisch et al pavisades det att 12 friska individers intag av probiotika jamfort med de 11
respektive 13 individerna som ingick i de tva kontrollgrupperna, paverkade de delar i hjarnan
som kontrollerar hanteringen av kanslor. Detta ar enligt forfattarna relevant for forstaelsen
av hur var hjarna integrerar med vart mag- och tarmsystem &dven kallat gut-brain axis (60).

Evidensgradering av utfallsmatt

Overlag var studietypen for de ingéende artiklarna olika. Darav gjordes ett genomgéaende
avdrag for bristande dverenstammelse mellan studierna. Resultaten skilde sig ocksa mellan
studierna vilket dven det bidrog till avdraget for bristande 6verensstaimmelse. Det fanns ocksa
brister i studiekvalitet och da framst avsaknad av information om urval av studiepopulation
samt foretagssponsrade studier. Den sammanvagda evidensstyrkan visar pa ett begransat
vetenskapligt underlag for alla studerade utfallsmatt.
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Tabell 2. Evidensgradering enligt GRADE
Utfallsmatt Antal studier [Evidensstyrka | Avdrag
Effekten av probiotika pa | RCT (4) ++ Brister i
depressionssymtom Registerstudie studiekvalitet -1
(1)
Crossover (1) bristande
Overensstammelse -
Totalt: 7* 1
Effekten av probiotika pA | RCT (3) ++ Brister i
angestsymtom Crossover (1) studiekvalitet -1
Totalt: 4 Bristande
Overensstammelse
-1
Effekten av probiotika pA | RCT (2) ++ Brister i
psykiskt valbefinnande Crossover (1) studiekvalitet -1
Totalt: 3 Bristande
Overensstammelse -
1
Effekten av kostmonster Kohort (1) ++
och férandring i psykisk Tvarsnitts (1)
ohalsa
Totalt: 2
Effekten av férandrad RCT (2) ++ Brister i
tarmflora och sambandet | Fall-kontroll studiekvalitet -1
med psykisk ohalsa (4)

Crossover (1)

Totalt: 7

bristande
overensstammelse -
1

*Tillaggs analys av Messaoudi et al ar den sjunde studien.

Diskussion

Metoddiskussion

Valet att gora en litteraturdversikt grundar sig i den tidsram som var satt for detta arbete.
Vara sokord ansags vara relevanta i relation till vart syfte, for att inte missa nagra studier
provade vi olika kombinationer av s6kord och MESH termer. Eftersom detta dmne ar relativt
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outforskat var det latt att i efterhand hitta eventuella artiklar manuellt genom att titta pa
nyligen gjorda oversiktsstudier for att se vilka studier de har inkluderat. Vi anvande oss ocksa
av flera databaser for att forsoka att inte missa nagra studier.

Vart val att inkludera alla studietyper forutom oversiktsstudier och metaanalyser grundar sig
i den begransade mangd forskning som finns pa omradet. Den preliminara evidenshierarkin
ser enligt GRADE ut som foljande: Stark evidensstyrka (++++) for randomiserade studier,
mattligt stark (+++), begransad (++) for observationsstudier; kohort- och fall-kontrollstudier
samt (+) otillracklig evidens, for fallstudier (40). Sjalvfallet hade det varit 6nskvart att enbart
inkludera RCT-studier, emellertid var detta inte mojligt, da vi inte hade uppnatt kriteriet for
antal inkluderade artiklar i denna studie. Vidare visades det i en dversiktsartikel av Cochrane
publicerad 2017 (67), att foretagssponsrade studier oftare hade resultat i favor for den
studerade medicinen eller produkten (RR): 1.27, 95% konfidens intervall (KI): 1.17 to 1.37),
jamfort med icke foretagssponsrade studier. Detta ar nagot vi hade i atanke nar vi
kvalitetsgranskade studierna.

Vidare anvandes litteraturgranskningsverktyget Rayyan (41), detta var ett bra val da det
underlattade var granskning av abstrakt samt sortering av artiklar for de olika delarna i var
studie. Etiska 6vervdganden vi gjort ar att bara inkludera studier som blivit godkanda av en
etisk kommitté. Vi har ocksa tagit vetenskaplig oredlighet i beaktning nar vi formulerat vart
resultat, detta innebar att det har varit av vikt att inte forvranga resultatet, darfor
presenterar vi studierna i sin helhet och sa objektivt som mdjligt presenterar vad de kommer
fram till.

Vart val att kategorisera matinstrument och utfallsmatt grundar sig i var férhallning till den
angivna tidsramen. Det hade inte varit mojligt att exempelvis ga igenom och lara sig
tillrackligt mycket for att kunna goéra nagon bedémning av alla olika biomarkorer som fanns i
de ingaende artiklarna. Vidare ar det vanligt att kategorisera utfallsmatt, som i vart fall,
effekt pa depressionssymtom och angestsymtom. Studier anvander ofta olika
matinstrument, men utfallet ar detsamma, att se om det blir nagon férandring pa
exempelvis depressionssymtom med probiotika jamfort med placebo. | 6vrigt ar en styrka
med var litteraturdversikt att samarbetet fungerat val, exempelvis vid diskussioner om
ingdende studier, kvalitetsgranskning samt fordelning av arbetsuppgifter.

Vi hade som avsikt att gora en metaanalys men pa grund av tidsramen utfordes inte nagon
sadan. En metaanalys hade kunnat visa pa sammanvagda effektmatt och man hade pa sa
satt fatt en overskadlig bild over forskningslaget samt den evidens som finns nu. Vi
diskuterade dven kring om att konvertera utfallsmatten i de olika kategorierna, sasom
depression och angest, till ett gemensamt utfallsmatt.

Det ar vanligt i metaanalyser att konvertera de olika matinstrumenten till ett gemensamt
effektmatt, i manga fall anvands standardiserad medelvardesskillnad nar det géller
kontinuerliga utfallsmatt, detta var dven fallet for oss da manga av studierna anvande
kontinuerliga utfallsmatt. Vi kom dock fram till att med den begransade mangd studier vi har
kunnat hitta, inte var relevant att konvertera till SMD. SMD bygger ocksa i manga fall pa att
en metaanalys genomfors. Det ar inte heller alltid fordelaktigt att konvertera olika
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matinstrument till ett gemensamt effektmatt. | manga fall sdger poangskillnader pa en
depressionsskala mellan studier mer an exempelvis att den standardiserade
medelvardesskillnader var 0.2 (lag effekt) (40).

Vidare hade en metaanalys kunnat hantera den heterogenitet som pavisades mellan
studierna samt om det fanns nagon potentiell publikationsbias genom att gora en
funnelplot. Overlag hade en metaanalys varit till férdel fér vart forskningsdndamal. Styrkor
med var metod ar dock att vi i storsta mojliga man forsokt att efterlikna den struktur som
SBU rekommenderar for systematiska litteraturéversikter. Detta for att halla en sa hog
kvalitet pa arbetet som mojligt. Med den kunskap vi nu har hade det varit férdelaktigt om vi
redan innan arbetet startade hade en teori om vilka biomarkérer for tarmflora som hade
varit relevanta att ta med i arbetet. Anledningen for detta ar att var kunskapsniva om biologi
inte ar att jamstalla med var kunskap om folkhalsa vilket férde med sig en brant
inlarningskurva i borjan av arbetet med var litteraturstudie.

Resultatdiskussion

Syftet med denna studie var att se till den nuvarande forskningen géllande kost och
tarmflorans mojliga paverkan for den psykiska halsan. Resultatet visade att forskningen ar
delad i manga fall. Resultatet visade pa mojliga kopplingar gallande tarmflora och psykisk
halsa, dock var detta av olika evidensgrad och det fanns dven motségelsefulla data i de olika
studierna. Aven kost var svart att avgora ifall det existerar ndgot samband mellan kost och
psykisk halsa, da det endast var tva av de inkluderade studierna som matte detta fenomen.
Efter att studierna utvéarderats med GRADE och evidensstyrkan avgjorts kunde inte en hdg
evidens tilldelas nagon av de studerande utfallsmatten. Fyra av vara fem utfallsmatt fick en
gradering pa tva plus i GRADE. Dessa studerade probiotikas majliga effekt gallande
depression- angestsymtom, psykiskt vélbefinnande och dven tarmflora och dess majliga
samband med psykisk ohélsa. Da studierna som ingick hade flertydiga resultat sanktes
evidensgraden da brister i 6verensstammelse kunde foreligga. | evidensgraderingen av de
olika artiklarna beslutades aven att ge avdrag for brister i studiekvalité, da olikheter i
studiedesign och varierande kvalitet existerade. Det sista utfallsmattet som sag till
kostmdnster och den mojliga forandringen gallande psykisk ohélsa fick evidensgradering tva
plus. Anledningen till detta ar att artiklarna &r av studietypen kohort och tvarsnitt. Manga av
de artiklar i studien som pavisat ett samband mellan en forandring i tarmfloran via intag av
probiotika har varit sponsrade av samma eller liknande foretag. Detta har gjort att de pavisade
resultaten i dessa studier far tas med forsiktighet. Nedan diskuteras denna litteraturstudies
resultat och vilka slutsatser som kan dras.

Effekten av probiotika och depressionssymtom

Sex stycken studier och en tillaggsanalys studerade fenomenet av probiotikas inverkan pa
depressionssymtom. En av dessa sex studier hade en population som bestod av personer med
diagnostiserad depression. De andra fem artiklarnas studiepopulation var inte diagnostiserade
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med depression. Studien med deprimerade individer, en annan artikel och tillaggsanalysen
visade pa ett samband mellan minskade depressiva symtom och intag av probiotika. De andra
fyra artiklarna kunde inte se nagot samband. En tanke géllande detta resultat var att olikheter
gallande vilket matinstrument som anvandes kunde ha en paverkan pa studiernas resultat.
Dock var de olika méatinstrumenten som anvéandes validerade vilket styrker att utfallet kunde
matas, oavsett vilket instrument som anvéndes.

Aven vilken population som studerades kan komma och ha haft en inverkan pa resultatet. Att
flera studier inte kunde pavisa nagot samband mellan probiotika och dess méjliga inverkan pa
depressiva symtom kan majligen ocksa forklaras med studiepopulationen. Att méta en
minskning eller 6kning av depressiva symtom i en studiepopulation som bestar av icke-
deprimerade deltagare kan vara svart. Méjligen ifall alla individer som ingatt i studierna hade
nagon form av diagnostiserad depression, s& hade resultaten kunnat vara annorlunda. Aven att
endast tva av de sex studierna som presenteras i resultatet (52, 53) hade som primart mal att
studera probiotikas mojliga association med sankt grad av just depression gor att resultaten
blir svartolkade. De andra studierna var mer riktade till ett mer omfattande psykiskt
valbefinnande dar symtom som stress, kronisk trotthet och andra former av mojliga
indikatorer for depression mattes. Med det sagt sa matte fortfarande de fyra studierna utfallet
depressionssymtom och togs darfér &ven med i denna del av resultatet. Mer om psyKkiskt
valbefinnande och andra symtom kommer i en senare del av diskussionen.

Effekten av probiotika och angestsymtom

Av de artiklar som ingick i var studie var det fyra av dessa som studerade effekten av
probiotika pa utfallsmattet angestsymtom. Av dessa studier var det hélften som kunde pavisa
ett samband mellan probiotika och minskade angestsymtom. Studien gjord av Kato-Kataoka
matte angestsymtom med hjalp av mer an en matmetod. Av dessa metoder uppmattes en
minskning av angestsymtom enbart med en matmetoderna. Detta ar viktigt att ha i atanke nar
resultatet tolkas da anvandningen av flera matmetoder kan skapa snedvridet resultat, genom
en anvéndning av fler matinstrument skapas en storre chans att hitta ett resultat som kan
pavisa en effekt. Aven den studerade populationen kan paverka resultatet, da tre av de fyra
studierna i resultatet har valt att studera en frisk population. Detta kan ha en inverkan pa
resultatet da det mojligen skulle kunna vara en hogre sannolikhet bland personer som lider av
angest att minska sina symtom med probiotika. Med det sagt sa behdvs det fler studier som
ser till detta for att kunna avgora ifall nagot samband rader.

Da tva studier inte kunde se nagot samband mellan probiotika ar det svart for oss att dra en
slutsats om probiotikans mojliga inverkan pa angestsymtom. Att tarmfloran ar ett valdigt
komplext system dar en mangd olika bakterier och delar av var kropp behover samarbeta gor
det heller inte Ittare att studera amnet. En liten for&ndring av tarmfloran kan mojligen ha en
stor positiv inverkan pa individen men dven tvartom. Med det resultat som denna studien kom
fram till &r evidensen begransad gallande probiotikans inverkan pa angestsymtom.

Effekten av probiotika och psykiskt valbefinnande
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Den mojliga effekten av probiotika pa en individs psykiska valbefinnande studerades av tre
artiklar. Ett mojligt samband mellan probiotika och psykiskt vélbefinnande var aven har svart
att avgora. | artikeln av Benton et al pavisades inte nagon skillnad mellan intervention och
kontrollgrupp efter intag av probiotika (66). Dock pavisades en forbattring av humoret hos
interventionsgruppen efter en andra analys av den tredjedel som vid baseline uppgav sig ha
samst valmaende. Efter denna justering pavisades en skillnad mellan grupperna vilket kan
betyda att personer som redan innan mar daligt far en stérre effekt av probiotika. Det kan dven
betyda att personer som mar samre redan har en nedsatt tarmflora och darav kunde en effekt
pavisas bland dessa individer. Aven i studien gjord av Steenbergen et al visades en forandring
i beteende som gick att kopplas med psykiskt valbefinnande (55). Aterigen &r det svéart att dra
nagon slutsats om probiotika har nagon effekt pa den psykiska halsan. Dock verkar resultaten
pavisa en forbattring med hjalp av probiotika hos individer med redan nedsatt psykiskt
valbefinnande. Resultatet bor ses med forsiktighet da det ar for fa studier inom amnet.

Kostmdonster och férandring i psykisk ohélsa

Nar det kommer till kost och dess inverkan pa psykisk ohalsa s& var det tva studier som
handlade om detta fenomen. Dessa var av studieformen kohort och tvérsnitt, vilket i sin tur
paverkar utgangspunkten for evidensgraden. Det som bada studierna kunde pavisa var att ett
mer halsosamt kostmonster med mindre méttat fett, mindre socker, mindre processad mat och
mer frukt och gront (58, 64) gav en battre psykisk hélsa déverlag. Resultatet i denna studie
géllande kost visar att det vetenskapliga underlaget ar begrénsat och bor tas med forsiktighet
da det endast var tva av vara ingdende artiklar som sag till utfallsmattet kostmonster och
psykisk ohdlsa.

Tarmflora och samband med psykisk ohélsa

| en studie av Tillisch et al visade de for forsta gangen vid den tidpunkten, att forandring av
tarmfloran genom probiotika ger utslag pa magnetkamera gallande de delar som kontrollerar
kénslor i hjarnan (60). Detta ar av vikt da det ger oss en stérre kunskap om hur hjarnan
integrerar med vart mag- och tarmsystem.

De ingaende studierna som underscker olika biomarkérer och sambandet med psykisk ohélsa
visar pa att det finns matbara forandringar hos patienter med diagnostiserad depression
och/eller angestsymtom. | framtida studier kan det vara relevant att fortsatta studera dessa
monster for att pa sa satt kartlagga relationen mellan var tarmflora, biomarkdrer och psykisk
ohdlsa. De biomarkdrer som vi har valt att lyfta i resultatet handlar till stérsta del om
tarmflora men dven om markorer for stressnivaer och inflammation da det i studier har visat
sig finnas en association mellan dessa markdrer och psykisk ohalsa.

Anvandningsomraden inom folkhélsa

Fokus i folkhdlsoarbetet ar att jobba halsoframjande, promotivt och forebyggande. Den
psykiska halsan har fortsatt forvarrats, speciellt bland ungdomar. Darfor ar det av vikt att hitta
fler interventioner som dar effektiva och framjar den psykiska halsan bland befolkningen.
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Om evidens kunde pavisa kostens association med en forbattrad psykisk halsa skulle
preventiva och promotiva interventioner kunna skapas.

Da kost ar nagot som berdr alla manniskor dagligen, sa skulle 6kad medvetenhet och riktade
interventioner mot till exempel skolor kunna implementeras i samhéllet. | framtiden skulle
mojligtvis ett forsta steg i behandling samt rekommendationer for psykiskt vélbefinnande
kunna innefattas av att se ver hur tarmfloran ser ut hos befolkningen. Detta for att hitta
associationer med forhojd risk for psykisk ohélsa.

Da skulle dven riktade interventioner kunna genomféras som i hogre grad ar effektivare an
generella interventioner. Aven minskad anvandning psykofarmaka skulle kunna vara positivt
for de individer som lider av psykisk ohélsa. Detta pa grund av de bieffekter som bevisligen
finns géllande dagens mediciner. Anvéndningen av probiotika skulle kunna vara en alternativ
behandlingsmetod, dock krévs det mer forskning for att kunna avgora effekten och moéjliga
biverkningar av ett preparat bestaende av probiotika

Konklusion

For att parafrasera Yoda (from Star Wars: Episode V—The Empire Strikes Back), ‘“Much to
learn, we still have’’ regarding the role of the microbiota—gut—brain axis in neuropsychiatry
(15). Det var bristande vetenskapligt underlag nér det gallde sambandet mellan kost, tarmflora
och dess paverkan pa den psykiska hélsan. Ingen av de ingaende studierna studerade
prebiotikas effekt pa den psykiska halsan, detta skulle dock kunna 6ppna upp for en framtida
forskningsmajlighet. Det finns ett monster i vart resultat och det ser ut som att det i var studie
pekar mot att det &r effektivare att forandra tarmfloran med probiotika hos individer som
redan har en existerade psykiatrisk diagnos. Det kravs dock mer forskning for att med
sakerhet kunna faststalla detta och da specifikt longitudinella kohorter och RCT studier med
fler deltagare. Detta ar ett intressant, relativt nytt forskningsfalt och tillskott av probiotika ar
en miljardindustri, detta brukar 6ppna upp for intressenter och forskningsanslag.
Sammanfattningsvis ser det enligt var studie ut som att storre genomslag fas genom att
studera individer som redan lider av psykisk ohalsa.
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Bilagor

Bilaga 1. Ingdende studier. B = bortfall, N = Studiepopulation
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psychological Hopkins pa angest, 7 man och 7 méan och 22 | helveticus R0O052 samt

effects of a Symptom depression, stress 19 kvinnor kvinnor Bifidobacterium longum R0175
probiotic checklist-90 samt hanterbarhet Alder: 42.4 Alder: 43.2 hos interventionsgruppen hade
formulation HADS (coping strategies) B=0 B=0 mindre symtom av stress,
(Lactobacillus | PSS hos friska individer. depression (p <0.05) samt
helveticus (CCL) angest (p <0.06)

R0052 and Urinary free

Bifidobacterium | cortisol

longum R0O175)

in healthy

human

volunteers

Messaoudi et

al

2011

Frankrike

Assessment of | RCT Sekundar analys av n=26 n=29 Hos individer med mindre &n 50 | Lag
psychotropic- tidigare studie (se 7 man och 7 man och 22 | ng/ml av “urinary free cortisol”
like properties | HADS ovan) dar man tittat 19 kvinnor kvinnor vid baslinje fanns det en

of a probiotic Urinary free pa effekten av Alder: 42.4 Alder: 43.2 signifikant forbattring vid tillskott
formulation cortisol probiotika pa en B=0 B=0 av Lactiobacillus helveticus
(Lactobacillus subgrupp med urinary R0052 samt Bifidobacterium
helveticus free cortisol nivaer longum R0O175 vid méatning av
R0052 and under 50 ng/ml for att angest och depression.

Bifidobacterium
longum R0O175)
in rats and
human
subjects

mata psykisk hélsa.




Messaoudi et
al

2011

Frankrike

Correlation Fall- Understka en mojlig | n=37 n=18 Det fanns en Gverrepresentation | Lag

between the kontrollstudie korrelation mellan 17 ma&noch |9 manoch 1l [ av Oscillibacter hos individer

human fecal bakteriefloran i 20 kvinnor kvinnor med depression. Oscillibacter

microbiota and | Taxanomic levels [ avféring och Alder: 49.2 Alder: 46.1 har valeriansyra som slutprodukt

depression depression. B=0 B=0 vilket liknar uppbyggnaden av

Naseribafrouei GABA. Det kan darfor finnas en

et al association mellan valeriansyra

2014 som binder sig till GABA-

Norge receptorer och da orsakar
inflammation.

A randomized, |[RCT Avgora ifall tillforsel n=16 n=19 Hos individer med kroniskt Lag

double-blind, av probiotika har n/a n/a trotthetssyndrom som fick ett

placebo- BAI nagon effekt pa Alder: n/a Alder: n/a tillskott av Lactobacillus casei

controlled pilot | BDI depressions och B=2 B=2 Shirota fanns en signifikant

study of a angestsymtom. forbattring vid matning av angest

probiotic in jdmfort med kontroll.

emotional

symptoms of

chronic fatigue

syndrome

Rao et al

2009

Kanada

Dietary Retrospektiv Avgora ifall det fanns | n=1003 n=n/a Att folja ett halsosamt Lag

patterns are tvirsnittsstudie n&gon association 1003 méan n/a kostmonster ar associerat med

associated with mellan kostmonster Alder: 56.1 Alder: n/a en mindre risk att bli utskriven

the prevalence och depression B=0 B=n/a fran sjukhus med diagnosen

of elevated

depression. Vasterlandsk diet




depressive
symptoms and
the risk of
getting a
hospital
discharge
diagnosis of
depression in
middle-aged or

Human
Population
Laboratory

Depression Scale

(HPL-D)

food frequency

var aven associerat med en
hogre prevalens av depressiva
symtom (OR: 1.41; 95% CI:
1.08, 1.84; P <0.011)

Snlgir Finnish | 4yestionnaire

Ruusunen et al (FFQ)

2014

Finland

A randomized |[RCT Se till ifall probiotika n=20 n=20 Interventionsgruppen hade efter | Lag
controlled trial hade nagon effekt pa | Ej uppdelat Ej uppdelat intag av probiotika innehallande
to test the LEIDS-r kognitiv reaktivitet for | mellan kén mellan kén Bifidobacterium bifidum W23,
effect of personer utan Alder: 19.7 Alder: 21.5 Bifidobacterium lactis W52,
multispecies depression. B=0 B=0 Lactobacillus acidophilus W37,
probiotics on Lactobacillus brevis W63,
cognitive Lactobacillus casei W56,
reactivity to Lactobacillus salivarius W24,

sad mood and Lactococcus lactis (W19 and
Steenbergen W58) mindre negativa och

2015 aggressiva tankar som ar
Nederlanderna associerat med depression.
Consumption RCT Effekt av probiotika *hx Efter intag av Bifidobacterium Medel Hog
of Fermented pa hjarnaktivitet och n=12 n=11 (NFM) animalis subsp Lactis,

Milk Product MRI for att mata | kAnslomassiga Endast n=13 (C) Streptococcus thermophiles,
With Probiotic | hjarnaktivitet. uppmaéarkssamhetstest | kvinnor i Endast kvinnor | Lactobacillus bulgaricus, and
Modulates hos friska kvinnor studien i studien Lactococcus lactis subsp Lactis.
Brain Activity Alder:n/a Alder:n/a kunde man hos

Tillisch et al B=0 B=0 interventionsgruppen bestaende




2013
USA

av friska kvinnor se en
forandring i omradet i hjarnan
som kontrollerar hantering av
kénslor.

*Kontroll bestod av en grupp som var diagnostiserade med MDD (17) och en grupp med icke diagnostiserade (30).

**Cross-over dar interventionsgruppen &ven var kontrollgruppen.

**Kontroll bestod av tva grupper. En som fick en icke fermenterad mjolkdryck och en kontroll utan nagon intervention.









