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Resumo

Introduc&o: Nutrigenética, Nutrigendmica séo consideradas ciéncias preventivas
gue, atreladas a ciéncia da genética, possibilitam compreender compostos bioativos
e nutrientes presentes nos alimentos, sendo estes capazes de modular a funcéo e a
resposta génica humana. Deste modo, tragos génicos passam a interferir na resposta
a ingestdo dos alimentos, repercutindo em quanto determinado nutriente sera
necessario, ou qual risco esse nutriente oferece para determinada condi¢do patologica
cronica nao transmissivel. Objetivo: Abordar a importancia da Nutrigendmica e da
Nutrigenética na nutricdo e no combate a SM, através de prescricbes dietéticas
personalizadas. Métodos: Foi realizada uma revisédo bibliografica através de banco
de dados como Google académico, Scielo e PubMed, tendo sido utilizadas
publicacdes entre 2007 a 2022. Revisdo de literatura: A SM (sindrome metabdlica)
€ uma sindrome que, segundo a literatura, desencadeia condi¢des como cardiopatias,
dislipidemias, hipertenséo arterial, diabetes mellitus tipo 2, dentre outras patologias
cronicas. Visando combater a SM as pesquisas cientificas apontam para a
empregabilidade da Nutrigendbmica e da Nutrigenética no ambito profissional do
nutricionista através de dietas personalizadas. Consideracdes finais: Apesar da falta
de validacdo em muitas pesquisas cientificas, a Nutrigenbmica e a Nutrigenética como
ciéncia tém conquistado espago, através dos poucos estudos validados. Essas
ciéncias, atreladas a outras, como por exemplo a ciéncia nutricional, colaboram por
meio de dietas personalizadas para o combate e prevencdo de doencas crénicas
atreladas a SM ou nao.

Descritores: Nutrigenética, Nutrigendmica, nutrientes, genes e sindrome.
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Summary

Introduction: Nutrigenetics, Nutrigenomics are considered preventive sciences that,
linked to the science of genetics, make it possible to understand bioactive compounds
and nutrients present in foods, which are capable of modulating human gene function
and response. In this way, genetic traits start to interfere in the response to food intake,
affecting how much a certain nutrient is needed, or what risk this nutrient poses for a
certain non-transmissible chronic pathological condition. Objective: To address the
importance of Nutrigenomics and Nutrigenetics in nutrition and in the fight against MS,
through personalized dietary prescriptions. Methods: A literature review was carried
out using a database such as Google Scholar, Scielo and PubMed, using publications
between 2007 and 2022. Literature review: MS (metabolic syndrome) is a syndrome
that, according to the literature, triggers conditions such as heart disease, dyslipidemia,
arterial hypertension, type 2 diabetes mellitus, among other chronic pathologies.
Aiming to combat MS, scientific research points to the employability of Nutrigenomics
and Nutrigenetics in the professional scope of nutritionists through personalized diets.
Final considerations: Despite the lack of validation in many scientific studies,
Nutrigenomics and Nutrigenetics as a science have gained space, through the few
validated studies. These sciences, linked to others, such as nutritional science,
collaborate through personalized diets to combat and prevent chronic diseases linked
to MS or not.

Keywords: Nutrigenetics, Nutrigenomics, nutrients, genes and syndrome.

INTRODUCAO

As pesquisas com o genoma humano abriram caminho para diversas novas
areas do conhecimento na genética, permitindo, desde entédo, a associacao da funcéo
dos genes no aparecimento de doencas, bem como dos padrdes de transmissao de
doencas hereditarias e ndo hereditarias. Além disso, gerou também conhecimento
para uma nova area, que passaria a utilizar a genética como ferramenta no
entendimento do processo de modulacdo da expressdo génica, que era variavel
dependendo do ambiente nutricional da célula, sob acdo de nutrientes e compostos
bioativos advindos da alimentacdo dos individuos, que influenciariam na dindmica de
leitura dos genes, podendo facilitar o aparecimento de doengas ou proteger o
desenvolvimento delas. A area que se preocupa em estudar a relacdo da variacao
génica dos individuos nas doencas e na dieta ficou conhecida como Nutrigenética, e
a que estuda a relacdo entre o ambiente nutricional e a modulacdo da expressao
génica como nutrigendmica.!

Nutrigenética e Nutrigenémica possuem conceitos distintos, embora a proposta

de ambas seja o desenvolvimento de planos nutricionais individualizados, com o



intuito de resguardar a saude contra condi¢des patoldgicas, e resguardar a saude
como um todo.?

Com o intuito de promover o resguardo a saude de forma mais individualizada,
ferramentas como Single-Nucleotide Polymorphism (SNPs) (Alteracdo na sequéncia
do polimorfismo genético) sdo muito empregadas pelos profissionais da saude, a fim
de detectar modulacdes génicas como alteracdes na sequéncia do DNA. Ferramentas
como as SNPs sdo cruciais, visto que estas possibilitam a averiguacdo genética
individualizada permitindo uma modula¢gdo adequada na alimentacéo, nos habitos de
vida e no ambiente cotidiano do individuo, minimizando, de forma precoce, condicdes
patolégicas ou mesmo resguardando o individuo no tocante ao surgimento de
biomarcadores indesejados.?

Um dos autos de suma relevancia dentro do campo estudado pelas ciéncias da
Nutrigenética e Nutrigendmica é a sindrome metabdlica (SM), para cuja conceituacao
nao existe um consenso. Apesar disso, € marcada por algumas peculiaridades como
a resisténcia a insulina, e mecanismos carreadores de patologias como doencas
cardiovasculares (DCV), patologias como a diabetes melito tipo 2 (DM2), morte,
invalidez, dentre outras condi¢cbes patolégicas. Atualmente, dentre as varias
condicBes patologicas ocasionadas pela SM, podemos destacar com grande
preocupacdo a DM 2 e as DCV’s, devido a sua expressiva repercussado na saude
publica brasileira e global.34

O surgimento da SM repercutiu em agravo de 15% na sua prevaléncia,
revelando uma estimativa preocupante para a saude publica, ja que, atrelado a esses
dados, a obesidade ocupa o sexto lugar como fator de mortalidade mundial nos
altimos 30 anos. No publico adulto dos EUA a prevaléncia da SM gira em torno de
34,3 - 38,5%, apontando que, cerca de 77 - 86 milhdes de individuos contrairam
alguma patologia desencadeada por conta da SM .2

No ambito da saude publica, o emprego da ciéncia da Nutrigenética e
Nutrigendmica no combate a SM ocorre através de mudanca de habito, melhora do
ambiente e, sobretudo, a modulacédo nutricional. Esta, por sua vez, esta ligada a dieta
em conjunto com o fator ambiental que, por sua vez, modula as tendéncias génicas
do individuo.®

Nutrigenética e Nutrigendmica fazem parte do cotidiano de todos os individuos.
Os testes genéticos ainda sdo uma realidade distante da maior parte do cotidiano dos

individuos em todo mundo, em funcéo de vérias peculiaridades como preconceito,



padrao cultural, padréo financeiro, fator genético, desconhecimento da existéncia da
Nutrigenética e Nutrigendmica, por medo (devido as tendéncias da midia, que dita
tendéncias sobre o que é bom e ruim). Apesar do desconhecimento populacional
acerca dos beneficios ofertados pela Nutregenética e Nutregendmica, a dieta € 0 meio
mais eficaz no combate a SM, por conta das escolhas inadequadas no que tange,
principalmente, a alimentacdo. Nesse sentido, faz-se necessario uma adequacao
alimentar personalizada, visto que esta colabora para o retardo ou a prevencao e até
mesmo para o controle das condi¢des patoldgicas como, por exemplo, DCV, DM 2,
intolerancia a certos tipos de alimentos.?

A gendmica nutricional se preocupa com dieta personalizada ou modulacdo
especifica para um individuo, que almeja hoje ou no porvir uma prescricdo nutricional
terapéutica individualizada, valendo-se de mecanismo de interacdo gene-nutriente.
Nutrigenética e Nutrigendbmica s&o ciéncias novas que, através da adequacgao
personalizada, salvam vidas, reduzindo o sobrecarregamento, e gerando economia

no ambito da salde publica.®

OBJETIVO

O objetivo do presente estudo foi abordar a importancia da Nutrigenémica e da
Nutrigenética na nutricdo, bem como o impacto dessas ciéncias nas prescricbes

dietéticas personalizadas, podendo contribuir para saude publica atual ou futura.

METODOS

Esta pesquisa referiu-se a um estudo de revisdo bibliografica e analise critica
de trabalhos pesquisados eletronicamente por meio do banco de dados Google
académico, Scielo e PubMed. Foram selecionados trabalhos da literatura médica
inglesa e portuguesa, publicados no periodo de 2007 a 2022.

Para a busca foram utilizados os seguintes descritores: Nutrigenética,
Nutrigendmica, sindrome metabolica, doengas cardiovasculares, diabetes mellitus

tipo 2, modulac&o génica, alimentacéo, nutricdo personalizada.
REVISAO DE LITERATURA

O advento da genética



O acido desoxirribonucleico (DNA) foi descoberto em 1953, por Francis Crick,
James Watson e Maurice Wilkins. Essa descoberta revolucionou o mundo cientifico,
repercutindo na atualidade, com impacto de alta relevancia e repercussao no porvir,
levando-a a conquistar o Prémio Nobel em 1962, e incentivou diversas pesquisas,
com destaque para o ‘Projeto Genoma Humano'. Contudo, um grande advento
conquistado pela ciéncia genética foi marcado apds 48 anos da descoberta do DNA
através de inumeras pesquisas que repercutiram na descoberta de 90% do
sequenciamento do DNA com aproximadamente 25 mil genes desvelados.!?

Através do sequenciamento do DNA, as pesquisas com 0 genoma humano
possibilitaram a compreensédo dos padrdes de transmissdo de patologias hereditarias
e ndo hereditarias, possibilitando também o desvelamento de outras condi¢cdes
patolégicas.! O campo da genética passou a atuar como ferramenta no entendimento
do processo de modulacéo da expressao génica individualizada, através do ambiente,
da alimentacdo, dos habitos e ainda através dos bioativos.? As ciéncias da
Nutrigendmica, Nutigenética e da Epigenética surgiram no final do século 20, e sédo
consideradas como ferramentas que revolucionaram o mundo da ciéncia nutricional.
Isso se deve a interagdo nutriente e gene atrelados a multiplos fatores, que repercutem
em respostas positivas ou negativas (ja que essa interagdo possui a capacidade de
ligar e desligar os genes), em prol da prevencao, atenuacao ou possivel cura de uma
condicdo patoldgica.?

A Nutrigendmica estuda o efeito dos alimentos e dos seus nutrientes sobre a
expressdo génica, identificando e investigando, desta forma, as interagdes entre o
genoma e 0s compostos bioativos dos alimentos.® A Nutrigenética é a ciéncia que
estuda a resposta fisiologica as quantidades recomendadas dos nutrientes e a forma
como o metabolismo de um individuo lida com esses compostos.3# Epigenética estuda
as modula¢6es na funcédo génica que ndo exercam modula¢cdes no sequenciamento
do DNA. Assim, as interacfOes epigenéticas alteram a expressao génica por causa das

modulacdes conformacionais na cromatina.*®

O efeito da dieta sobre a expressao génica

Cada individuo humano possui 99,99% de seu sequenciamento idéntico a outro
individuo ser humano. Desse modo, 0,01% do sequenciamento dos nucleotideos sao

distintos entre os seres humanos, correspondendo as seguintes alteracdes fenadtipas:



tom de cabelo, tom de pele, altura, no biétipo, dentre outras caracteristicas. As
alteracdes no DNA séo apresentadas na literatura como muta¢des ou polimorfismos.
As mutac¢des sdo fenbmenos muito raros, que ocorrem em menos de 1% da populacéo
e sdo marcadas com a modulacdo da expressao génica, e o polimorfismo caracterizado
pela alteracdao do DNA. Esse fendmeno é encontrado na populacdo em uma estimativa de um
pouco mais de que 1%.5720

A alimentacdo € uma das interacBes correlacionadas ao ambiente a que o0s
genes sao mais submetidos. A gendmica nutricional compreende 0s aspectos que
norteiam a modulacdo molecular e genética, sendo o precursor génico expresso pelos
SNP’s. Os SNP’s sdo variacfes localizadas no genoma e sdo conceituados na
literatura como mudanca em apenas um nucleotideo em uma posicédo na cadeia do
DNA, em cujo segmento pode ser codificado ou ndo.”2°

Nessa troca de nucleotideo acontece no ambito codificador um éxon, sendo
possivel ou ndo a proteina ser traduzida apresentando disfuncdes ou perda de acdo
por conta do prejuizo exercido sobre o codigo genético. Por outro lado, ndo ha
interacdo entre 0s nucleotideos com os aminoacidos, os SNP’s denominado de
silencioso, j& que ndo modulam a proteina traduzida. Se a variavel precursora de um
cédon resultar em uma traducdo do aminoacido distinto, os SNP’s sdo denominados
de sinbnimo ou missense. Se ocorrer a acdo de mudanca do nucleotideo, e essa
interagdo repercutir em um cédon de ‘terminacéo de traducéo’- também denominado
de ‘stop cédon prematuro’- isso repercutird em um precursor de SNP’s nonsense.™®

Distingdes envolvendo os SNP’s apontam para o surgimento de condi¢gdes
patologicas. Tais distingbes sdo caracterizadas pelas expressdes génicas de cada
gene atrelado a marcadores bioquimicos, fisioldégicos, sendo uma interacdo que se
caracteriza por detectar patologias, esmiucar os mecanismos de interacdo génica e

até mesmo o impacto em conjunto da funcionalidade dietética.'-

A sindrome metabdlica atrelada ao cotidiano contemporaneo

Apesar dos distintos olhares em sua direcdo, a Sindrome Metabdlica (SM) é
conceituada unanimemente dentro da literatura como uma sindrome carreadora de
promocdo a condicbes de riscos eminentes a doencgas cardiovasculares (DCV) e
diabetes melitos tipo 2 (DMT2).12 Qutro aspecto em consenso na literatura ainda no
tocante a conceituacdo da SM séo os critérios de inclusdo da SM, que repercutem
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em: perimetro abdominal > 90cm em homens e nas mulheres > 85cm (IMC > 30kg/m?),
em triglicerideos = 150mg/dL, no colesterol HDL <40 mg/dL em homens e nas
mulheres <50 mg/dL, e na tensao Arterial 2130/85 mmHg e, por fim, glicose em jejum
de 2100 mg/dL.13

Os maiores promotores da SM sdo mensurados pela literatura como: o
sedentarismo, falta de pratica de atividades fisicas, stress, habitos inadequados,
ambientes obesogénicos, alimentacbes inadequadas, dentre outros promotores
cotidianos de SM. A SM desencadeia condi¢cdes patolégicas como: cardiopatias,
dislipidemias, hipertenséo arterial, diabetes mellitus tipo 2, dentre outras patologias

cronicas e, as vezes, letais.?

A obesidade sob aspecto génico

A obesidade € uma condicdo patolégica de origem multifatorial oriunda do
superavit calérico cronico, regido por fatores genéticos e ambientais.'t1320 Os
nutrientes reguladores no que tange a expressao génica dos acidos graxos se da
através do NF- kB. De forma distinta, O EPA modifica a adipogénese e diminui nos
adipdcitos ao tamanho da gota de gordura, j& que h&4 minimizacdo na expressao de
PPARYy e, ao mesmo tempo, uma maximizacao do gene da enzima lipase, resultando
na mobilizacdo de triglicerideos de adipécitos.l®! Genes como ChREBP séo
modificados pelos carboidratos, e estes sdo conduzidos através do figado até a via
glicolitica. Ainda vale ressaltar que os carboidratos modificam a expressao de enzimas
envolvidas na lipogénese. As proteinas ndo desempenham controle direto sobre os
genes, todavia os aminoacidos livres conseguem exercer interagcdo regulatoria sobre
a expressdo génica.l%?% A simples reducédo na ingestdo de aminoacidos essenciais
promove reducdo na producdo de noradrenalina e cAMP, modulando a sintese de
proteinas. 3

A gordura corpérea sinaliza a favor de biomarcadores de inflamacéo e estresse
oxidativo, que, como resposta, podem ou nao afetar a funcionalidade do tecido
adiposo.®?

Os biomarcadores atrelados a obesidade s&o cruciais para a averiguacao
precoce de individuos suscetiveis a essa doenga. Além de apontar para a iminéncia
de predisposicdo a patologias de diabetes e cardiopatias, os estudos sinalizam que

os biomarcadores atrelados a obesidade que sinalizam risco iminente para condi¢des
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de cardiopatias sdo: PADR, ECA, GPx, CRP, C3, IL-6, HDL, IL-18 LDL, oxLDL, PAI-
1, O TNF-a, PPAR-y, VCAM dentre outros.'®

No que diz respeito a obesidade, vale ressaltar a relevancia da moderacéo da
ingestdo de alimentos, ja que estes interagem e afetam polimorfismos em genes
codificadores de receptores ou em peptidios sinalizadores periféricos (insulina, a
leptina e a adiponectina), e com a homeostasia energética (como o gene PLIN e os
genes UCP’s). Consequentemente, o consumo dietético total e a saciedade para
diversos alimentos podem ser influenciados pelos efeitos destes genes.*®

Portadores do alelo E*4 do gene APOE respondem melhor as modulactes
atreladas a lépidos na dieta; por outro lado, modulacdes atreladas aos carboidratos
se mostraram mais efetivas em portadores do alelo E*2. Outro estudo aponta que o
gene PPARYy para pertencentes a portadores do alelo 12A possuem resposta positiva,
no que tange a sintetizacdo de insulina, e uma resposta positiva no que tange ao

controle de peso em uma dieta hipocalérica.t’

Cardiopatias

Sendo considerada como uma das patologias com maior indice de 6bitos no
mundo, as cardiopatias tém sido objeto de inimeros estudos que buscam o
entendimento e a compreensdo dos mecanismos que envolvem o desenvolvimento
dessas desordens patoldgicas.? Pesquisas realizadas nas Ultimas décadas apontam
a importancia das interacdes entre genes e nutriente nestes processos, indicando os
compostos bioativos naturais e 0s nutrientes como promotores de prevengcdo ou
atenuador dessas patologias.?? Ainda vale ressaltar que modulacdes no metabolismo
lipidico ganharam um lugar de destaque nos ultimos estudos, visto que este esta
ligado a desordens cardiovasculares, possibilitando identificar e relacionar a
expressdo de genes especificos com essas condi¢des patologicas.

Segundo estudos prospectivos e epidemiologicos, os compostos bioativos e
nutrientes sdo modificadores determinantes de patologias crbnicas, como, por
exemplo, as patologias cardiovasculares. Essas pesquisas apontam também os
polifendis e os acidos graxos essenciais como modificadores de compostos bioativos
e nutrientes do metabolismo lipidico.*®

InUmeras pesquisas evidenciam a interacdo entre genes e acidos graxos, por

meio das quais os genes PPAR (PPARa, PPARB e PPARY) séo ativados por acidos
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graxos de cadeia longa, com énfase no gene PPARa.® Sendo o papel do gene PPARa
modular o metabolismo de lipideos e glicose, em contrapartida o gene PPARa facilita
0 surgimento da arterosclerose, além de serem responsivos a acidos graxos de cadeia
longa poli-insaturados, de modo especial aos &cidos graxos essenciais.® Para
diversos autores a ingestdo de acidos graxos essenciais atrelada a minimizacédo dos
niveis de triglicerideos da lipoproteina LDL em portadores do alelo 162 do PPAR (em
que ha uma substituicdo da alanina por leucina na proteina expressa PPAR), aponta
para uma interacdo entre 4cidos graxos essenciais e para a prevencao de patologias
cardiovasculares por modulagdo do PPARa.89

A funcdo do acido graxo linolénico (w3) na minimizacdo de triglicerideos,
modifica a expressdo génica e proteica de FAT/ CD36.8 O FAT/CD36 integra com
receptores para LDL, que, por sua vez, pode propiciar a arterosclerose bem como a
resisténcia a insulina. Outro aspecto de suma relevancia € a modulacao da expressao
de FAT/CD36 através dos Acidos graxos w3 que apontou efeito de minimizac&o nos
triglicerideos e, consequentemente, na patologia aterogénica.®

Quantidades excessivas de colesterol pode impactar de forma negativa na
homeostase do corpo humano e na homeostase celular (reticulo endoplasmético);
ainda niveis muito consideraveis de &cidos graxos livres repercutem na perda de
funcdo, acarretando apoptose celular (exemplo: células de tecidos nado-adiposos).
Essa acdo é denominada na literatura como lipotoxicidade.*®

Condicbes deletérias impactam sobre a vida util das células por conta do
estresse no reticulo endoplasmatico das células. Esse fenbmeno deve-se a elevada
guantidade de acidos graxos livres, sendo os acidos graxos saturados, como por
exemplo o &cido palmitico, encontrados em células de diferentes tipos de tecidos.'?
Atualmente pesquisas focadas na interacdo do estresse do reticulo endoplasmatico
das células humanas, com caracteristicas moduladoras de apoptose induzida através
de elevadas quantidades de acidos graxos tem evidenciado a reducgéo da expressao
da proteina Bidingprotein (BiP) em células hepaticas que foram expostas a acidos
graxos saturados. Por outro lado, células submetidas ao &acido graxo insaturado
demostraram mudancas em sua expresséo de BiP.1?

Através da expressdo da proteina BiP, evidencia-se o retardo do estresse do
reticulo endoplasmatico das células humanas através dos acidos graxos livres, o que
minimiza a apoptose, enfatizando assim o nexo entre estresse celular do reticulo

endoplasmatico e lipotoxicidade. Isso comprova a necessidade de uma alimentacao
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equilibrada, a fim de prevenir e retardar possiveis condicbes de promissoras de
cardiopatia.'®

O estresse oxidativo é precursor da oxidacdo dos lipideos acarretando uma
resposta favoravel a condicdes de cardiopatias. Os compostos bioativos como
polifendis modificam a expressao génica atrelada ao metabolismo lipidico, e essas
modulacdes metabodlicas previnem a oxidacédo lipidica, mostrando-se relevante no
controle de desordens cardiovasculares.?®

A inter-relacdo entre genes e cardiopatias estd cada vez mais presente no
cenario mundial. Nesse contexto, estudos apontam que 0s maiores genes promotores
de cardiopatias nos ultimos tempos tém sido: PHACTR1, SMARCA4, APOAS e ABO.

Desse modo esses genes impactam negativamente no enredo cientifico atual
ja que, de modo crescente, tém refletido em diversas cardiopatias. Isso chama a
atencao para a prevencao das cardiopatias através da interacao gene nutriente sob a
6tica de modulacédo do genétipo.t4

Contudo, sdo necessarios mais estudos que promovam um melhor

entendimento sobre as limitacdes entre nutrientes e genes.?°

Diabetes melitos tipo 2

Um dos pilares da Nutrigendbmica € a aplicabilidade de uma nutricdo
personalizada baseada no gendétipo de cada individuo, objetivando promover a satude
e, consequentemente, a prevencdo e minimizacdo de patologias interligadas a
sindrome metabdlica (SM). Portanto, como a DMT2 se enquadra nos possiveis riscos
de patologias atrelados a SM, torna-se crucial a compreensao da DMT2 no ambito da
Nutrigendmica. Estudos epidemiolégicos destacam que a DMT2 deve ser tratada
como uma epidemia de proporcdo mundial, estimando-se que a sua respectiva
prevaléncia cresca entre 2,8% a 4,4% até os anos de 2030.2

Para se ter uma ideia sobre as multiplas possibilidades de exposicdo em que
cada individuo se encontra, é imprescindivel o entendimento do polimorfismo
geneético, das alteracdes epigenéticas e das interacdes entre as vias metabolicas, ou
seja, faz-se necessario entender o tripe dos fatores moleculares. Assim como é
fundamental a compreensdo dos fatores moleculares, €é imprescindivel o
entendimento da influéncia da alimentacdo no entorno dos fatores moleculares e

genéticos. De modo consensual, no que tange as condi¢des patologicas dentro de um



14

ambito genético, é imprescindivel destacar que para avaliar as chances de se contrair
distintos tipos de condi¢cdes patologicas € relevante o emprego de milhdes de
combinacdes polimorficas, assim como modulagBes epigenéticas, e modulacdes
estruturais, funcionais e disfuncionais no genoma.’

Inimeros polimorfismos e inUmeras modulacdes epigenéticas foram relatados
nos autos da literatura cientifica, sendo um desses autos a DMT2. Entretanto, apesar
dos diversos estudos mais estudos que abordem a interpelacdo do nutriente versus
gene fazem-se necessarios.

Associando a DMT2 aos polimorfismos genéticos, entende-se que 0s genes
interagem com metabolismo bioquimico regulador e também através de sinais de
transducdo do DNA, produzindo fendtipos atrelados a DMT2, tendo como fendtipo
progressivo as mesmas vias que interagem com a SM, resisténcia a insulina e a
obesidade.’?2 Acidos graxos ndo esterificados acarretam excessivo estresse
metabdlico em conjunto com adipocitocinas pré-inflamatérias como: leptina, TNF-a, o
angiotensinogénio, PAI-1 e IL-6), inibem a fungéo sistémica da insulina, tendo como
resposta prejuizo na interacgao fisioldgica da insulina (hiperinsulinemia compensatéria
e intolerancia a glicose).® Pesquisas revelam que a expressdo TNF-qa, atrelada a
iminéncia de se contrair a obesidade, gera modulacéo na interpretacdo da insulina,
bem como minimizacdo da absortividade da glicose, moderando a resisténcia a
insulina com acometimentos da SM; apontando que o polimorfismo de TNF-a -308
G/A é atrelado a funcionalidade positiva do metabolismo da glicose, através da
mudanca do padrdo de vida. Essa mudanca no padrdo de vida se da através de
reeducacdao alimentar, checkup médico, atencéo psicoldgica e psicossocial, atividades
fisicas, dentre outras. 12

As variacoes de genes de proteinas atreladas a condicdo de obesidade e de
variacdes que repercutem nos adipocitos (FTO) indicam tratar-se de um carreador da
patolégica de obesidade humana. O gene FTO rs9939609, submetido a dietas de
déficit calorico - sendo distintos os tipos de carboidratos e de lipideos - apesar de ndo
obter resposta significativa sobre a interacdo do gene FTO rs9939609 no que tange a
reducdo de peso, sinalizou que individuos com o gene FTO rs9939609 com alelo A,
responderam com melhor aderéncia as dietas do tipo Low Food (LF).1®

Assim como o gene FTO, o gene MC4R ¢ atrelado a condicdo patoldgica da
obesidade. Esses genes se expressam com hipotalamo, apontando para uma

interacdo no controle de apetite e no controle da energia corpérea.’® Atualmente,



15

diversos estudos tém mostrado a modulacdo da metilacdo do DNA humano e de
animais, evidenciando uma interacao epigenética no tocante a DMT2, atrelando o
gene FTO e o gene MC4R, sendo esses sujeitos a essa interacdo. Além dessa
interagc&o, outros genes que estao sendo bem evidenciados na precursédo da DMT2
sdo: FTO, SLC2A2, TCF7L2, PPARY.*® No que tange a DMT2, pesquisas apontam
que a dieta mediterranea (MedDiet) acarreta um impacto preventivo positivo no
tocante ao surgimento da condi¢éo de DMT2.20

Apesar do resultado positivo sob o aspecto preventivo da DMT2 atrelado a dieta
mediterranea, ndo ha na literatura, até o presente momento, pesquisas especificas
qgue correlacionem os genes FTO rs9939609 e os genes MC4R rs17782313 a
respostas positivas em prol do combate a DMT2.1!

Contudo, apesar da falta de pesquisas que correlacionem o gene FTO
rs9939609 e o gene MC4R rs17782313 a dieta MedDiet em prol da prevencédo da
DMT2, estudos que correlacionam o gene FTO rs9939609 e o gene MC4R
rs17782313 a dietas de baixa densidade calérica mostram que os alelos promotores
da condicdo de obesidade estavam conexos com a condicdo da DMT2, néo
importando o nivel do indice de massa corporal (IMC).> Outro ponto de observacéo foi
gue a incorporacdo na rotina alimentar de alimentos ricos em &cido félico mostraram
exercer efeito preventivo contra a condicdo da DMT2. Todavia, pesquisas que avaliem
os riscos oferecidos pela aplicabilidade continua e excessiva de &cido fdlico, e
pesquisas que apontem para 0s mecanismos moduladores via epigenéticas que
expliguem melhor o efeito de reducéo da resisténcia a insulina proporcionado pelo

acido félico fazem-se necesséarias.®
Dieta personalizada

A nomenclatura Nutrigenética surgiu em 1975 através dos médicos doutores
Brennon e Mulligon. A época, essa termologia foi empregada em um livro que relatava
a importancia do cuidado na ingestédo de carboidratos, intitulado Nutrigenética: novos
conceitos para amenizar a hipoglicemia (Nutrigenetics: new concepts for relieving
hypoglycemia).t3

Logo, a dieta personalizada tem como objetivo a confeccdo de extratarias e
planos alimentares que repercutam em prevencao, atenuacéo, ou efeito curativo sobre
uma condicdo patoldgica crénica. Na literatura sdo evidenciados diversos alimentos

gue promovem a interagcdo gene nutriente, como antocianinas que sédo capazes de
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regular genes mediadores de inflamacdo, prevenindo ou tratando inflamacbes
cronicas. Outro exemplo séo o Folato e as Frutas. A baixa ingestéo de frutas pode ser
carreadora de céancer, e, desse modo, quando ha alta ingestdo de frutas hd uma
modulagdo Epigenética que promove tolerancia a insulina. Outro exemplo sdo os
Polifendis que, quando ingeridos em alimentos como cha verde, regulam a expressao
genética de genes associados a sintese de acidos graxos, maximizando o0 gasto
energético nas mitocondrias, tornando-se o Polifenol um aliado na prevengédo da SM.
Outro exemplo € a Berberina, que tem a capacidade de regular genes responsaveis
pela captacéo de glicose e oxidacéo / catabolismo lipidico, impactando em melhora
da sensibilidade a insulina.34

A prescricdo personalizada deve ser de facil aderéncia, atendendo as
necessidades cotidianas de cada individuo. Desse modo, 0 mapeamento génico
torna-se crucial para promocéo da saude de cada individuo. Com os resultados do
mapeamento elabora-se a prescricao dietética e, no limiar de tempo de execucéo da
prescricdo dietética, o individuo deve refazer os exames para verificar modulagcfes
nos biomarcadores fisiol6gicos e modulagcdes nos parametros bioquimicos, com vistas

a, nesse contexto, avancar na melhora da saude.*

CONSIDERACOES FINAIS

Concluiu-se que a Nutrigenémica e Nutrigenética sdo ciéncias distintas, porém
com objetivos ireemuns comuns visando prevenir, atenuar ou exercer efeito curativo,
através da homeostase proporcionada pela interacdo e agdo gene e alimentacao.
Assim, objetiva-se alcancar um melhor estilo de vida por meio de prescri¢coes
dietéticas individualizadas e personalizadas, cujas estratégias contribuem para
desvelar a dificil relacao nutriente, polimorfismo génico, e a sistematica bioldgica.

Uma melhor compreensao do impacto génico e dos mecanismos de transcricao
ajuda a compreender a acdo das proteinas e a acao e sintese de metabdlitos, sendo
metodologias relevantes dado o seu maior poder de analise.

Um dos maiores impedimentos para o avanc¢o da Nutrigendmica e Nutrigenética
é a falta de estudos que validem os resultados encontrados em pesquisas especificas
sobre um determinado gene, que contribua para a saude, e possibilite uma prescricdo

dietética personalizada.
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