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Resumo

Objetivo: Avaliar a viabilidade, na literatura cientifica disponivel, da aplicacdo da nutrigenémica na
prevencao de Doencas Cronicas Nao Transmissiveis. Método: Foi realizada uma revisao integrativa
da literatura, com auxilio da metodologia PRISMA para selecdo dos estudos, utilizando os
descritores:  “Nutrigendmica”, “Doencas Nao Transmissiveis”, “Obesidade”, “Doencas
Cardiovasculares”, “Diabetes Mellitus”, “Hipertensao” e “Neoplasias”. O descritor “Nutrigenémica”
foi associado com os demais usando o operador booleano “AND”. A busca foi conduzida na base de
dados, Biblioteca Virtual em Saude (BVS), incluindo artigos publicados nos ultimos 10 anos, nos
idiomas portugués, inglés e espanhol. Foram excluidos artigos ndo relacionados a prevencdo de
Doencgas Crbénicas Ndo Transmissiveis. Resultados: Apds a aplicacdo dos critérios de inclusao e
exclusdo, 12 estudos foram selecionados. Os resultados destacaram o potencial da nutrigenémica
em personalizar intervengdes nutricionais com base em perfis genéticos, identificando genes como
FTO, TCF7L2, APOE e MTHFR, associados a modulacdo da inflamacdo, metabolismo lipidico,
glicémico e controle do peso. Intervengdes como a dieta mediterranea e suplementagdes
especificas demonstraram beneficios na modulacdo génica, porém desafios como altos custos,
infraestrutura limitada e adesdo dos pacientes comprometem a ampla aplica¢do clinica. Conclusao:
A nutrigenomica representa uma abordagem promissora para a prevencao de doencas cronicas ndo
transmissiveis, com resultados positivos na modulacao metabdlica e inflamatdria. No entanto, sua
implementagdo pratica enfrenta desafios relacionados a acessibilidade econémica, infraestrutura
tecnoldgica e adesdo. A inclusdo dessa ciéncia em sistemas de satide publicos, como o Sistema Unico
de Saude, é essencial para garantir sua democratizacdo e impacto na saude populacional.
Palavras-chave: Nutrigen6mica. Doencas Crénicas Nao Transmissiveis. Obesidade. Diabetes. Dieta
Mediterranea.

Abstract

Objective: To assess the feasibility, in the available scientific literature, of applying nutrigenomics in
the prevention of Non-Communicable Diseases (NCDs). Method: An integrative literature review
was conducted using the PRISMA methodology for study selection. The following descriptors were
employed: “Nutrigenomics,” “Non-Communicable Diseases,” “Obesity,” “Cardiovascular Diseases,”
“Diabetes Mellitus,” “Hypertension,” and “Neoplasms.” The descriptor “Nutrigenomics” was
combined with the others using the boolean operator “AND.” The search was carried out in the
Virtual Health Library (VHL) database, including articles published in the last 10 years in Portuguese,
English, and Spanish. Articles unrelated to the prevention of Non-Communicable Diseases were
excluded. Results: After applying the inclusion and exclusion criteria, 12 studies were selected. The
results highlighted the potential of nutrigenomics to personalize nutritional interventions based on


mailto:Giovannagomes212121@outlook.com

genetic profiles, identifying genes such as FTO, TCF7L2, APOE, and MTHFR, associated with the
modulation of inflammation, lipid metabolism, glycemic control, and weight management.
Interventions such as the Mediterranean diet and specific supplementation showed benefits in gene
modulation. However, challenges such as high costs, limited infrastructure, and patient adherence
hinder widespread clinical application. Conclusion: Nutrigenomics represents a promising approach
for the prevention of non-communicable diseases, with positive results in metabolic and
inflammatory modulation. However, its practical implementation faces challenges related to
economic accessibility, technological infrastructure, and adherence. Integrating this science into
public health systems, such as the Unified Health System (SUS), is essential to ensure its
democratization and impact on population health.

Keywords: Nutrigenomics. Non-Communicable Diseases. Obesity. Diabetes. Mediterranean Diet.

1 INTRODUCAO

A dieta e o estilo de vida dos brasileiros mudaram drasticamente nas ultimas décadas, um
fendbmeno gerado pela urbanizacdo, globalizacdo e mudancgas sociais. Esta transicdo alimentar,
evidencia a diminuicdo da desnutricdo e o aumento significativo das doencas crbénicas nao
transmissiveis (DCNT), como a obesidade, diabetes e hipertensdo. O aumento do consumo de
alimentos ultraprocessados, as mudancas no estilo de vida e o processo de urbanizagdo
contribuiram diretamente para o crescimento da morbimortalidade associada a essas doengas.
Esses fatores, impulsionados pela interagdo entre genética e ambiente, representam sérios desafios
a saude publica do pais e demandam intervengdes estruturais que considerem tanto fatores sociais
quanto ambientais?.

Atualmente, as DCNT representam um dos maiores desafios a saude publica, sendo
responsaveis por uma parcela significativa de ébitos e comorbidades. Entre estas condi¢cdes destaca-
se o diabetes mellitus pela predisposicdo a complicacGes graves, incluindo retinopatia diabética, que
pode gerar cegueira, e amputagdes de membros em casos mais avan¢ados devido a alteragdes
vasculares e neuropatias. A hipertensdo arterial, por sua vez, estd associada ao Acidente Vascular
Cerebral (AVC), que pode causar sequelas como paralisias, dificuldades de fala e comprometimento
da memédria. A obesidade, além de ser fator de risco para o diabetes mellitus e a hipertensao,
contribui para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares (DCV).

As neoplasias, por sua vez, podem gerar complicagdes severas, como metastases, faléncia de
drgdos e impacto significativo na qualidade de vida. Diante da alta prevaléncia e da progressao
dessas doencas, a adocao de estratégias de prevencao se mostram necessarias, visando a redugao
da incidéncia e da gravidade dessas sequelas para a saude?.

E nesse contexto que a nutrigendmica se destaca, como uma abordagem inovadora e
promissora, sendo uma ciéncia que estuda a interacdo entre nutricdo e genes, com objetivo de

compreender como os nutrientes influenciam a expressdo genética e como caracteristicas genéticas



individuais podem determinar diferentes respostas fisioldgicas. Ao permitir a identificacdo de
predisposicdes genéticas e a personalizacdo de condutas dietéticas, cria-se um caminho para a
prevencdo direcionada de doencas cronicas. Por meio dessa abordagem, ha a possiblidade de
estabelecer intervencbes dietéticas direcionadas, capazes de prevenir, retardar ou minimizar
complica¢des associadas a essas condicdes. 3.

No entanto as evidéncias de eficacia pratica ainda sdo limitadas, estudos sugerem que
intervencbes genéticas nem sempre apresentam beneficios superiores a estratégias alimentares
generalizadas, o que pode desmotivar a adesdo, dessa forma, torna-se essencial compreender
melhor a aplicabilidade da nutrigenémica como ferramenta de promoc3o da satde®.

Sendo assim, o objetivo deste estudo foi avaliar, na literatura cientifica disponivel, a

viabilidade da aplicagdo da nutrigendmica na prevencao de Doencas Cronicas Nao Transmissiveis.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura com foco no uso da nutrigenbmica na
prevencdo de doencgas cronicas ndo transmissiveis. Para a busca dos artigos, foi escolhida como base
de dados a BVS (Biblioteca Virtual em Saude). Os descritores em saude utilizados foram:
Nutrigenbmica, Doengas ndao Transmissiveis, Obesidade, Doencas Cardiovasculares, Diabetes
Mellitus, Hipertensdo e Neoplasias. O operador booleano "AND" foi empregado para otimizar as
buscas avancadas, relacionando os descritores da seguinte forma, “Nutrigenémica AND Doencas
ndo Transmissiveis”, “Nutrigendmica AND Obesidade” e “Nutrigendmica AND Doencas
Cardiovasculares”, “Nutrigen6mica AND Diabetes Mellitus”, “Nutrigenémica AND Hipertensao”,
“Nutrigendmica AND Neoplasias”.

Foram incluidos ensaios clinicos controlados e estudos observacionais derivados de coortes
que foram publicados na integra, nos ultimos 10 anos, nos idiomas portugués, inglés e espanhol,
realizados em adultos e de ambos os sexos. Foram excluidos documentos que fossem artigos
cientificos e que ndo tratavam de prevencao de doencas cronicas ndo transmissiveis.

Para selecdo dos artigos utilizou-se a diretriz PRISMA®, nos resultados de busca inicial foram
encontrados 24 artigos que se encaixava nos critérios de inclusdo, para segunda etapa da selecdo a
leitura dos titulos e resumos foram necessarios para identificar quais artigos de fato falavam sobre
o tema principal dessa pesquisa, nesta etapa foram selecionados 22 artigos. Por fim, apds a leitura

dos artigos na integra 12 foram incluidos nessa amostra (Figura 1).
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Figura 1. Fluxograma de busca e selecdo de artigos para a revisdo de literatura seguindo a

metodologia PRISMA

3 RESULTADOS

Foram incluidos na amostra 12 estudos, que abordaram a aplicacdo da nutrigenémica na

prevencdo de DCNTs. Estes artigos foram descritos no quadro 1.

QUADRO 1

Ao todo tiveram 11595 participantes, dentre eles adultos sauddveis, com sobrepeso ou
obesidade e pacientes diagnosticados com diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ou DCV. Os estudos em
sua maioria foram conduzidos na Europa, a Espanha teve maior niumero de publicacdes nessa area
(33,3%)10121415 " Jogo apds a Itdlia (25%)%%'1, tiveram também estudos pan-europeus ser
(16,6%)'*>17 ja os demais foram realizados no Brasil®, Ird'® e Canada’ (8,3% cada).

Levando em conta a metodologia, 10 dos 12 artigos eram ensaios clinicos randomizados
controlados®’821011,1213,1416, haseados em perfil genético, dietas especificas ou suplementacgdes, ja
os outros dois artigos eram estudos observacionais, com analises genéticas ou metabolémicas

derivadas de coortes populacionais!>*’.



Referente as condicBes clinicas abordadas, dentre as doencas investigadas as de maior
prevaléncia foram obesidade (n=4)"%012 doenca cardiovascular (n=4)%1113 diabetes mellitus tipo
2 (n=3)11>16 e gapenas um estudo com foco em neoplasia (carcinoma hepatocelular)'’, que analisou
seguindo a perspectiva da metabolémica (analisou metabolitos e ndo genes). Durante a busca
bibliografica, foi utilizado o descritor “hipertensao arterial sistémica” associado a nutrigenémica,
porém ndo foram encontrados estudos que tivessem a hipertensdo como foco principal de
intervencdo, essa DCNT apareceu apenas de forma indireta em outros artigos.

No que diz respeito as intervengdes nutricionais usadas, uma se destacou pela sua
recorréncia, a dieta mediterranea esteve presente em 25% dos estudos®!#1> sendo utilizada como
intervencdo principal ou parametro de comparacao, demonstrando efeitos positivos na modulacdo
de genes relacionados a inflamagao, metabolismo lipidico, estresse oxidativo e controle glicEmico.
Além dela também tiveram outros modelos de intervengdo nutricional, como dietas
hipocaléricas'®'?, refeicdes ricas em compostos fendlicos e antioxidantes®, suplementacdo de
vitamina D'® e folato natural® e intervencbes personalizadas considerando escores genéticos ou
gendtipos especificos” 13,

Diversos genes foram identificados e estudados, porém trés tiveram destaque,
TCF7L27:1315(n=3), FTO’13(n=2) MTHFR&13(n=2), APOE®13(n=2) os genes SOD25, NLRP34, VDRZ,
BDNF!% NPY'2 gpareceram com a mesma frequéncia (n=1).

Grande parte dos artigos mostraram resultado positivo quanto a modulagdao nos marcadores
bioquimicos e expressdao génica, principalmente os que foram personalizados conforme o perfil
genético especifico dos participantes, entre esses efeitos estdao reducdo da inflamacao, melhora na
sensibilidade a insulina, controle do colesterol, menor adiposidade central e regulagdo de vias
antioxidantes.

Mesmo com todos esses resultados favordveis alguns possiveis desafios surgiram para a
aplicabilidade clinica da nutrigendmica, entre eles custo e complexidade dos testes genéticos e
infraestrutura tecnoldgica, dificuldade de adesdo as intervencdes propostas e limitacdo dos

resultados pela falta de diversidade nas amostras.

4 DISCUSSAO

Doengas como, Obesidade, Doencgas Cardiovasculares, Diabetes Mellitus Tipo 2, Hipertensao

Arterial Sistémica e Neoplasias emergiram, gerando uma epidemia na saude publica de DCNT, desde

que o processo de globalizacdo e urbanizacdo tornou o consumo de alimentos ultraprocessados



corriqueiro, devido a rotina “corrida” e a facilidade que muitos acreditam que esses alimentos
proporcionam?®®

Diante disso, sao necessarias novas abordagens que possam ser preventivas e uma area que
vem se mostrando promissora na prevencao personalizada é a nutrigenbmica, ramo da
nutrigenética, que analisa como nutrientes e compostos bioativos influenciam na expressao dos
genes de cada individuo3. Além de ser uma ferramenta para abordagem preventiva ela também é
interdisciplinar, correlacionando a nutricao, fisiologia, bioquimica e metabol6mica garantindo uma
maior personalizacdo e individualizagdo de protocolos!® Os genes tém como fungdo a regulacio do
metabolismo e ingestdo dos nutrientes, nesse contexto, a identificacdo de polimorfismos genéticos
especificos vem para a compreensao de interagdes entre gene e nutrientes e para o direcionamento
de estratégias personalizadas para cada paciente. Cada gene estd inserido em vias metabdlicas
distintas podendo estar relacionadas a obesidade, inflama¢do, metabolismo lipidico e glicémico
além de influenciar a mutacdo e expressao celular, impactando diretamente os desfechos clinicos
dos individuos®.

O gene FTO (fat mass and obesity-associated) tem se destacado como um dos marcadores
genéticos mais consistentes na literatura cientifica em relacdo ao risco de obesidade. Desde sua
descoberta em 1994, e principalmente apds estudos mais consistentes de 2007, onde o FTO passou
de um gene com fungdo desconhecida para um fator importante na explicacao das diferengas de
composicdo corporal de cada individuo?°.

As evidéncias sugerem que os polimorfismos do FTO estdo associados a alteracdes na
regulacdo do apetite, gasto energético e armazenamento de gordura, resultando em maior
suscetibilidade ao ganho de peso?'. Estudos demonstraram que variantes especificas do FTO
(rs9930506, rs9930501 e rs9932754) relaciona-se com maior indice de massa corporal (IMC), maior
percentual de gordura e menor massa muscular??2, Esses achados reforcam que a predisposi¢do
genética pode impactar diretamente a eficiéncia das estratégias convencionais de emagrecimento
visto que individuos portadores dessas variantes possuem maior dificuldade na perda de peso,
mesmo apds ajustes para ingestado caldrica e gasto energético e foi evidenciado no estudo que o FTO
influencia o metabolismo basal e os mecanismos de saciedade, o que implica na necessidade de
tratamentos individualizados para pacientes com perfil genético de risco?2.

Nesse sentido, o estudo de Horne et al. (2020)7 apresentou resultados promissores ao
incorporar o perfil genético, incluindo o FTO, em uma intervencao baseada em nutrigenémica. Os
participantes que receberam aconselhamento personalizado apresentaram maior perda de gordura

corporal nos primeiros meses de intervencdo, embora os resultados tenham se igualado ao grupo



controle apds 12 meses. Esse dado reforca que essa individualizagdo com base na genética pode ser
uma ferramenta atil na motivagdo e na resposta inicial ao tratamento, mas que a adesado depende
também de fatores comportamentais e ambientais’.

Em seu estudo, De Lorenzo et al. (2016)*! enfatizou o papel do ambiente alimentar na
modulacdo génica, embora seu estudo ndo tenha focado diretamente no FTO, os autores mostraram
qgue diferentes padrdes alimentares (mediterrdneo vs. ocidental rico em gordura) influenciaram a
expressdo de genes proé-inflamatdrios e oxidativos, logo o perfil dietético também pode modular a
expressdo de genes associados a obesidade, como o FTO.

Embora haja concordancia entre os autores quanto a relevancia do FTO no risco de
obesidade, observa-se também divergéncia quanto a aplicabilidade clinica em longo prazo.
Enquanto pesquisas?®??? destacam o impacto direto das variantes do FTO na resposta metabdlica,
outra?7 sugere que os efeitos sdo mais evidentes em intervenc¢des de curto prazo. Ja na pesquisa de
De Lorenzo et al., (2016)! é reforcado que o ambiente alimentar tem papel modulador relevante,
mesmo com a predisposicao genética.

O gene transcription factor 7-like 2 (TCF7L2) é um dos principais marcadores genéticos
associados ao diabetes tipo 2 (DM2), sendo identificado de forma consistente em diversos estudos
gendmicos. Ele atua em um sistema de sinalizacao celular conhecido como via WNT, que regula a
proteina B-catenina, influenciando a regulacdo de genes ligados a secre¢cdo de insulina e ao
metabolismo da glicose?3. Alteracdes nesse gene, como o polimorfismo rs7903146, também tém
sido relacionadas a menor funcdo das células beta pancredticas e a dificuldade no controle
glicémico?3.

Estudos mostram que o impacto do TCF7L2 no risco de desenvolver DM2 pode variar
conforme o estado nutricional do individuo. De acordo com Corella et al. (2016)*°, essa associa¢do
foi mais forte em pessoas nao obesas, sugerindo que a obesidade pode reduzir ou modificar o efeito
do gene. Isso reforga a importancia de considerar tanto o gendtipo quanto o estado metabdlico do
paciente ao avaliar o risco de diabetes. Esse comportamento também foi observado por Horne et al.
(2020)7, que avaliaram intervencdes baseadas em perfil genético. Individuos com varia¢bes no
TCF7L2 apresentaram melhores resultados, como maior perda de gordura corporal e melhor
controle glicémico, quando seguiram orientacGes personalizadas. Os efeitos foram mais evidentes
nos primeiros meses da intervencao, destacando o potencial da nutricio personalizada como
estratégia de prevengdo e motivagdo para adesdo do tratamento em pessoas com risco genético.

Apesar dos bons resultados em alguns estudos, as evidéncias ainda sdo distintas, estudo feito

por Hosseinpour-Niazi et al. (2022)?* mostrou que, em estudos de curta dura¢ido, o TCF7L2 apesar



de apresentar resultados significativos para os efeitos das intervencoes dietéticas os resultados ndo
se mantiveram por muito tempo. No estudo de Fallaize et al. (2016)*3, o uso da genética para
personalizar orientagGes alimentares resultou em reducdo do consumo de gordura saturada em
pessoas com risco para doengas cardiovasculares, no entanto, os autores alertam que a forma como
o risco genético é comunicado pode afetar negativamente a motivacao de quem é classificado como
“sem risco”, mostrando que as estratégias de comunicacao devem ser adequadas, evitando um
efeito contrario nos pacientes.

Por fim, estudos?>?® indicaram que os efeitos do TCF7L2 podem ocorrer antes mesmo do
diagndstico de diabetes, com alteragGes na secregao de insulina em jejum. Isso sugere que o gene
pode ter papel precoce no desenvolvimento da doenca e, por isso, deve ser considerado em
estratégias preventivas.

A literatura aponta®® 1> 7 que variacdes nesse gene influenciam diretamente a funcdo das
células beta pancreaticas e a resposta a intervengdes terapéuticas, evidenciando seu potencial como
marcador para estratégias nutricionais individualizadas. Além disso, os outros estudos'3?* reforcam
que a nutricdo personalizada baseada no gendtipo pode favorecer a adesao e melhorar resultados
metabdlicos. A divergéncia mais notdvel entre os resultados dos estudos estd na intensidade e
consisténcia dos efeitos observados, enquanto alguns estudos’*> Hosseinpour-Niazi et al., (2022)%*
destacam a necessidade de mais evidéncias robustas, dada a variabilidade de resultados entre
diferentes populacdes e protocolos.

O gene APOE teve destaque por seu papel no metabolismo de lipoproteinas e sua associacao
com o risco cardiovascular. Sua importancia se evidencia a partir da variedade de abordagens
metodoldgicas e de resultados encontrados em diferentes contextos populacionais e clinicos. Em
sua pesquisa, Khalil et al. (2021)?” destacaram que as isoformas da apolipoproteina E (E2, E3 e E4),
especialmente a E4, estdo diretamente associadas a alteracdes nos niveis plasmaticos de LDL, HDL
e triglicerideos, reforcando o APOE como um importante marcador genético de risco para
dislipidemias e aterosclerose.

Por outro lado, estudos feitos por Deng et al. (2021)?® oferecem uma visdo mais cautelosa,
ao investigar os polimorfismos rs7412 e rs429358, os autores nao encontraram associa¢ao
significativa entre essas variantes e o risco de doencas cardiovasculares. Embora ndo invalide a
participacdo do APOE no metabolismo lipidico, esses resultados sugerem que, em determinados
desfechos clinicos, outros fatores como idade e perfil lipidico podem ser mais determinantes do que

os polimorfismos genéticos, indicando que as doencas cardiovasculares sdao multifatoriais.



Complementando essas abordagens, um estudo® e seus resultados reforcaram que, além de
atuar na modulacdo lipidica, o APOE pode influenciar processos inflamatérios sistémicos,
expandindo sua relevancia para além da dislipidemia. Em outro estudo®® realizado com mais de
1.400 participantes, o gene APOE foi somado a uma abordagem de nutricdo personalizada, que
incluiu gendtipos, dados fenotipicos e comportamentais. Seus achados sugerem que o
conhecimento do perfil genético, incluindo as variantes do APOE, pode ser util para orientar
condutas mais eficazes de prevencdo, mesmo que o gene ndo atue isoladamente como
determinante de risco.

Com isso, mesmo tendo um consenso quanto a relevancia do APOE no metabolismo lipidico
e sua contribuicdo potencial para o risco cardiovascular, os estudos divergem em relacdo a
implicacdo clinica de seus polimorfismos. Enquanto alguns estudos reforcam seu papel como
marcador de risco genético®3?7 outros, como Deng et al., (2021)?8, destacam a necessidade de
contextualizacdo clinica e epidemioldgica para interpretacdo adequada dos resultados.

O gene metilenotetrahidrofolato redutase (MTHFR) é responsavel por codificar a enzima
MTHFR essencial para o metabolismo de folato e homocisteina, com papel direto na metilacdo do
DNA e na sintese de nucleotideos?®. O polimorfismo C677T é uma das variantes mais estudadas
deste gene e tem sido amplamente relacionado ao aumento dos niveis de homocisteina no sangue,
fator que por sua vez esta associado ao maior risco de doencas cardiovasculares, diabetes mellitus
tipo 2 e suas complicacdes, além de disturbios inflamatdrios e neurodegenerativos®.

Um estudo3® destacou que, o alelo T resulta em menor atividade enzimética da MTHFR,
principalmente em individuos homozigotos (TT), o que contribui para o acimulo de homocisteina e
pode favorecer a ocorréncia de nefropatia diabética, entre outras complicagdes metabdlicas. Os
autores ressaltam ainda que esses efeitos podem variar de acordo com fatores étnicos e
geograficos.

Além disso, a interacdo entre gendtipo e dieta tem se mostrado um fator determinante nos
desfechos clinicos. No estudo® conduzido onde foi feita a ingest3o de vegetais ricos em folato por
mulheres com sobrepeso e o polimorfismo C677T levou a reducdo significativa de marcadores
inflamatdrios e de homocisteina, especialmente entre individuos com o genétipo TT. Esses dados
reforcam que o perfil genético modula a resposta inflamatéria a alimentacdo, e que dietas ricas em
folato podem ter papel protetor, mesmo na auséncia de suplementacao.

A suplementacdo de folato e vitaminas do complexo B tem se mostrado eficaz na
neutralizacdo dos efeitos negativos associados ao polimorfismo C677T do gene MTHFR, atuando

como estabilizadores da atividade enzimatica em condigdes fisiologicas desfavoraveis, como



temperaturas corporais elevadas. Além disso, o uso da betaina tem sido apontado como uma
estratégia complementar promissora, com resultados positivos tanto em modelos animais quanto
em estudos com humanos. Essas interveng¢es podem contribuir para a melhora do metabolismo da
homocisteina e na prevencdo de complicacdes associadas a deficiéncia funcional da MTHFR%.

Do ponto de vista da nutricdo personalizada, o estudo de Fallaize et al. (2016)*® demonstrou
que intervengdes baseadas em gendtipo, incluindo o MTHFR, foram mais eficazes em promover
mudancas positivas no comportamento alimentar, como a reducdo de gordura saturada entre
portadores de risco. No entanto, os autores também alertam para a necessidade de cuidado na
comunicagdo do risco genético, uma vez que isso pode afetar a motivacdo e a adesdo dos
pacientes?.

Ao analisar o contexto geral dos estudos®13232930 & possivel observar uma convergéncia na
valorizacdo do gene MTHFR como fator relevante na regulacdo metabdlica, especialmente em
relacio a homocisteina. Os autores tém a visdo de que o polimorfismo C677T pode trazer
implicagdes clinicas importantes, mas cada um contribui com um foco diferente. Enquanto Zhou et
al. (2015)3° chamam atenc&o para as variacdes étnicas e geograficas nos efeitos do alelo T, Lisboa et
al (2020)® demonstram que a alimentac3o rica em folato pode ser eficaz na modulacdo desses
efeitos, sobretudo em individuos com o gendtipo TT. J& Raghubeer & Matsha (2020)3° olham pelo
lado terapéutico ao discutirem o papel da suplementagao vitaminica e da betaina, enquanto Fallaize
et al. (2016)*3 trazem a perspectiva da nutricio personalizada baseada em gendétipos, destacando
tanto seus beneficios.

A personalizacdo das intervengdes nutricionais, orientada pelo perfil genético, tem mostrado
resultados promissores em estudos recentes, especialmente na preven¢dao e manejo das DCNTs.
Entre as intervencGes, a mais destacada foi a dieta mediterranea, caracterizada por ser rica no
consumo de azeite de oliva, frutas, vegetais, graos integrais, peixes e oleaginosas, além do baixo
consumo de carnes vermelhas e produtos ultraprocessados3’.

A dieta mediterranea destacou-se como uma estratégia recorrente e promissora, tanto pelo
impacto positivo na saide metabdlica quanto pelos efeitos nutrigendmicos®*141> No estudo de Di
Renzo et al. (2018)° a dieta mediterrdnea associada ao consumo moderado de vinho tinto, que
também é caracteristico desse padrdo alimentar, resultou em melhora significativa nos niveis de
antioxidantes plasmaticos, especialmente em individuos com variantes genéticas que reduzem a
atividade das enzimas SOD2 e GPX1 e marcadores inflamatdrios pds prandial, nesse estudo também
foi utilizado apenas o vinho como intervencdo, no entanto , os resultados desse grupo isolado ndo

foram tdo expressivos quanto os observados na associacdo entre a Dieta Mediterranea e o consumo



moderado de vinho tinto. Esses achados reforcam que o padrdo alimentar mediterrdneo
desempenha um papel central ao modular genes relacionados ao metabolismo lipidico, inflamacgao
e estresse oxidativo, contribuindo para a reducdo de fatores de risco para doencas cardiovasculares
e obesidade em individuos geneticamente predispostos®.

A eficacia da dieta mediterranea é particularmente notavel quando associada ao consumo
de compostos bioativos especificos, o estudo3! identificou que polifendis presentes no azeite de
oliva extra-virgem regulam a expressao génica de enzimas antioxidantes, em populac¢des portadoras
de variantes genéticas que comprometem a atividade dessas enzimas. No entanto, a acessibilidade
a alimentos tipicos desse padrdao alimentar pode ser limitada em contextos socioeconémicos
diferentes, ja que em todos os estudos que ela foi aplicada, os paises eram europeus que ja tem essa
dieta como padrao alimentar. Mostrando que, mesmo com resultados positivos, as estratégias de
intervencao precisam ser adaptadas culturalmente a fim de garantir maior adesdo dos pacientes
levando a uma maior efetividade®.

Por outro lado, dietas hipocaléricas personalizadas, como as descritas por De Luis et al.
(2018), mostraram-se eficazes na reducdo de peso em individuos com variantes especificas do gene
FTO, no entanto quando se trata da diminuicdo da resisténcia a insulina apenas o grupo que recebeu
a dieta hipocaldrica rica em MUFAs com gendtipo AA e o grupo de alelo menor tiveram reducao
nesse mecanismo disfuncional.

Embora esses estudos tenham demonstrado maior sucesso na perda de peso em
comparacao as intervencdes ndao personalizadas, seus resultados também destacam limita¢Ges
importantes. A adesdo a longo prazo mostrou-se um desafio, reforcando a necessidade de
abordagens integradas que considerem ndao apenas os aspectos genéticos, mas também fatores
comportamentais e psicossociais %12,

Nesse contexto, surge a importancia de interven¢des complementares, como a
suplementacdo de vitamina D, que foi utilizada em pacientes com Diabetes Mellitus Tipo 2%, Essa
intervencdo modulou positivamente a expressdao do gene VDR, demonstrando melhora da
sensibilidade a insulina e do controle glicémico?®. Esse tipo de intervencdo apresenta vantagens por
ser de facil implementacdo e custo reduzido, o que pode aumentar a adesao, especialmente em
populagcdes com menor acesso a alimentos in natura, contudo, a suplementacdo isolada muitas
vezes n3o aborda os aspectos multifatoriais das DCNTs, limitando seus beneficios em longo prazo *°.

Por fim, as intervenc¢Ges baseadas em orientagdes personalizadas com base no perfil genético
apareceram com destaque nos estudos’'3 que em Fallaize et al. (2016)*3 por exemplo, mostrou que

participantes com variantes genéticas de risco reduziram mais eficientemente o consumo de



gorduras saturadas, quando informados sobre suas predisposicdes genéticas em comparacdo aos
participantes que ndo apresentavam essas variantes de risco. Contudo, a comunicagao inadequada
do risco genético se mostrou como uma barreira importante. Participantes classificados como “sem
risco” frequentemente apresentaram menor motivacdo para aderir as intervencdes propostas?®3.

Embora a nutrigendmica apresente potencial na prevencdo e manejo de DCNTs, a
implementagdo dessa abordagem em larga escala enfrenta desafios. Entre os principais estdo os
altos custos dos testes genéticos, a infraestrutura limitada em paises de baixa e média renda, adesao
ao tratamento e a necessidade de uma equipe multidisciplinar capacitada para interpretar os dados
e propor intervenc¢des personalizadas’*.

Os custos dos testes genéticos continuam sendo uma barreira significativa, mesmo em
contextos com sistemas de satide bem estruturados. O estudo de Horne et al. (2020)7 apontou que
a realizacdo de andlises gendmicas detalhadas tem um alto custo por individuo, tornando essa
abordagem invidvel para populacGes economicamente vulneraveis. Além disso, a desigualdade no
acesso a esses recursos pode acentuar problemas de saude publica, criando um cenario em que
apenas individuos de alto poder aquisitivo tenham acesso a intervenc¢des personalizadas.

Outro aspecto importante é a infraestrutura tecnoldgica, em muitos paises, especialmente
aqueles com sistemas de saude publica subfinanciados, faltam laboratérios equipados para conduzir
analises genéticas e metabolomicas avancadas. A auséncia de equipamentos e softwares
apropriados, combinada a falta de profissionais treinados, limita a capacidade de integrar a
nutrigendmica na prética clinica, como observado por Deng et al. (2021)%8, mesmo em paises
desenvolvidos, a capacidade de realizar testes genéticos frequentemente estd concentrada em
grandes centros urbanos, excluindo populagdes rurais e periféricas.

Ademais, estudos demonstram que existem alternativas complementares a nutrigendmica
como a metabolémica em contextos de recursos limitados. O estudo utilizou tecnologias de
espectroscopia e andlise estatistica para identificar perfis metabdlicos associados a exposi¢cdes
dietéticas e risco de carcinoma hepatico. Essa abordagem, oferece uma via potencialmente mais
acessivel para personalizar intervencbes alimentares e prevenir doencas se associada a
nutrigenémica®’.

Além disso, a complexidade dos dados genéticos representa um desafio para a traducdo e
entendimento dessas informacdes em intervencdes praticas. A interpretacdo dos resultados
genéticos requer conhecimento especializado, que nem sempre esta disponivel para os profissionais

de saude. De acordo com Khalil et al. (2021)?7, a auséncia de diretrizes clinicas padronizadas para o



uso da nutrigendmica impede a aplicacdo consistente dessas abordagens, dificultando sua inclusdo
em protocolos de cuidado integrados.

A adesdo as intervengdes nutrigenomicas também apresenta desafios comportamentais e
culturais. A personalizacdo das intervencGes pode ser eficaz em curto prazo, como observado em
estudos de Fallaize et al. (2016)3, mas a sustentabilidade das mudancas no estilo de vida depende
de fatores como motivacdo, suporte social e disponibilidade de recursos. Em populagtes
culturalmente diversas, adaptacdes locais sdo essenciais para garantir que as recomendacdes
genéticas sejam compreendidas e implementadas. Por exemplo, a dieta mediterranea, amplamente
utilizada nos estudos revisados &111415 pode ndo ser culturalmente relevante ou economicamente
acessivel para populagdes fora da Europa.

A privacidade e a seguranca dos dados genéticos também vém como uma preocupacao éticas
importantes, a coleta e o armazenamento de dados genémicos requerem politicas rigorosas para
proteger a confidencialidade dos individuos. Como destacado em um dos estudos??, o uso indevido
de informacdes genéticas, seja para discriminacdo no mercado de trabalho ou para fins comerciais,
pode comprometer a confianga do publico nas aplicagdes da nutrigenémica. Por isso, é fundamental
estabelecer legislacoes e fiscalizacdo para garantir que os dados sejam usados exclusivamente para
fins de promocdo da saude e de pesquisa.

Finalmente, a aceitacdo publica da nutrigendmica como ferramenta preventiva ainda é
limitada. Estudos mostram que muitos pacientes tém dificuldade em compreender como a
alimentacdo e nutricdo influenciam os genes e a predisposicdo a doencas, o que pode gerar

desconfianca ou resisténcia as recomendacdes baseadas em genética®.

5 CONCLUSAO

A nutrigendmica é um avanco cientifico significativo com potencial para transformar a
preven¢dao e o tratamento de DCNT. No entanto, a viabilidade da sua implementagdao para ser
acessivel a toda populac¢do brasileira depende da sua implementacdo no Sistema Unico de Saude
(SUS), o que demanda uma analise mais aprofundada dos principios e desafios que essa abordagem
enfrenta.

O SUS, pautado pelos principios de equidade, universalidade, integralidade e participacao
social, busca garantir acesso justo e abrangente a salde para toda a populacao brasileira. Para se
ter a democratizacdo da nutrigendmica, é essencial que ela seja incluida nas a¢des do SUS, isso
implica assegurar que o conhecimento gendmico e suas aplicacGes clinicas ndo se restrinjam a

grupos socioeconOmicos privilegiados, mas que sejam acessiveis para todos, especialmente aqueles



em situacdes de vulnerabilidade, que é agravada pelas DCNTs, que geram limita¢des funcionais,
altos custos com tratamentos e impactam diretamente a qualidade de vida das popula¢des mais
desfavorecidas.

A equidade, um dos pilares fundamentais do SUS, é essencial para o uso eficaz da
nutrigendmica, ja que atualmente, o alto custo das tecnologias gendmicas e a falta de infraestrutura
adequada criam barreiras que geram desigualdades no acesso a saude. Implementar a
nutrigendmica no SUS requer ndo apenas a reducdo desses custos, mas também a capacitacdo de
profissionais da saude para utiliza-la de maneira eficaz e ética. Além disso, a efetividade da
nutrigendmica depende de sua capacidade de gerar resultados clinicos consistentes, o que
demanda estudos adicionais para comprovar sua aplicacdo em larga escala e com diferentes
populagdes.

Outro aspecto a ser considerado é a integralidade do cuidado, que pressupde a oferta de
acdes de promocdo, prevencao e tratamento de forma integrada, logo, para ser eficaz no ambito
do SUS, deve ser incorporada como uma ferramenta complementar e ndo isolada, alinhada a outras
estratégias de saude publica e intervengdes nutricionais.

Portanto, mesmo que a nutrigendmica tenha surgido como uma possibilidade promissora,
sua aplicacdo no Brasil exige a superacdo de desafios que envolvem acessibilidade, formacdo de
profissionais e integracdo no SUS seguindo seus principios. Somente com o fortalecimento de
politicas inclusivas, investimentos em pesquisa e treinamento profissional sera possivel transformar

essa ciéncia em uma ferramenta efetiva de prevengao de DCNTSs para toda a populagdo.
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QUADRO 1

Autor/Ano/Pais Populagao Tipo de Estudo Objetivo Método de Pesquisa Doenga Desafios Resultados e conclusao
(amostra) Investigada do artigo
Renzo DL et al., 54 Estudo Investigar o impacto | Analise de expressdo Doenca Exames genéticos | O consumo moderado
2018¢, Itélia participantes controlado do consumo de génica e Cardiovascular e moleculares de vinho tinto,

randomizado

bebidas alcodlicas

biomarcadores.

/ SOD2, GPX1,

caros, exigéncia de

especialmente

associadas ou ndo a O estudo avaliou os CAT profissionais associado a dieta
dieta mediterranea, efeitos de diferentes especializados e mediterranea,
sobre a expressao combinacdes entre softwares promoveu melhora na
génica relacionada a bebidas alcodlica avancados; expressdo de genes
saude (vinho tinto, branco, interpretacao antioxidantes e
cardiovascular. vodca) e dieta complexa dos reducdo de marcadores
mediterranea dados. inflamatérios e
oxidativos
Horne JR, et al, 140 Estudo clinico | Comparar mudangas | Aintervencdo baseada Obesidade / Adesao dos O grupo GLB +
20207, Canada participantes controlado na porcentagem de no programa FTO, TCF7L2, participantes nutrigenémica teve
randomizado gordura corporal, comparou orientacdes APOA2 exigiu disposicao melhores resultados

peso e IMC entre
um programa de
intervencao padrao
e uma intervencgao
baseada em
nutrigendmica.

populacionais sobre
alimentacao e estilo de
vida com uma versao
que incluia
aconselhamento
personalizado baseado
no perfil genético dos
participantes.

para testes
genéticos e
cumprimento de
critérios;
implementacdo
em larga escala
depende de
recursos
financeiros e
tecnoldgicos.

nos primeiros 3 e 6

meses, com maior

perda de gordura
corporal.

Ap0ds 12 meses, 0s
resultados se
igualaram, ou seja, os
dois grupos
apresentaram
resultados semelhantes
na perda de peso e
IMC.

A nutrigen6mica
mostrou potencial para




melhorar resultados a
curto e médio prazo.

Lisboa JVC, et
al, 20208, Brasil

48
participantes

Estudo clinico
randomizado,
duplo-cego

Avaliar os efeitos de
uma intervengao
alimentar (sem
suplementacdo)
sobre os niveis de
biomaracadores
inflamatérios (TNF-
a,ILl-6 e IL-1B) e
homocisteina em
mulheres com o
polimorfismo do
MTHFR

O estudo avaliou o
polimorfismo C677T
do gene MTHFR em
mulheres com
sobrepeso/obesidade,
associando-o a
inflamacgdo. A
intervengao consistiu
em consumir 300g/dia
de vegetais ricos em
folato por 8 semanas,
com doses de 95 ug
(G1) ou 191 pg (G2) de
folato.

Obesidade /
MTHFR

Participantes
precisaram ser
informados sobre
genética e
personalizacdo da
dieta; dificuldade
em garantir
adesdo alimentar
durante o estudo;
alto custo de
exames e
estrutura
laboratorial.

Houve reducdo
significativa nos niveis
de TNF-q, IL-6, IL-1B e
homaocisteina no Grupo
2, especialmente em

individuos com o
gendtipo TT, que é o

mais sensivel a

deficiéncia de folato.

Aintervengdao com
maior teor de folato
(G2) mostrou-se mais
eficaz na modulagao de
marcadores
inflamatérios.

O estudo reforga que o
perfil genético
influencia a resposta a
alimentacdo e que
dietas ricas em folato
podem ser estratégicas
na prevencao de
inflamagdes associadas
a obesidade.

Perrone MA et
al., 2019°, Italia

22
participantes.

Ensaio clinico
randomizado
controlado

Determinar os
efeitos agudos do p-
EVOO (azeite de
oliva extravirgem
rico em fendis) na
modulac¢do do perfil
antioxidante e

O estudo avaliou
estado nutricional,
biomarcadores e
expressao génica
relacionados a estresse
oxidativo e inflamacao,
com consumo de

Doenga
Cardiovascular
/ APOE, MIF,
SOD1, ACE,
CAT, CCL2,
NFkB, USF1

Baixo acesso a
testes genéticos e
analise
laboratorial; falta
de conscientizacao
publica sobre
nutrigenémica.

A ingestdo de azeite de
oliva extravirgem rico
em fendis pode ser
uma estratégia
nutricional eficaz para
prevencdo primaria de
doengas




expressao de genes
relacionados a
inflamacao e

estresse oxidativo.

25g/dia de azeite
extravirgem rico em
fendis comparado ao
azeite comum.

cardiovasculares, via
modulagdo da
expressdo génica
associada ao estresse
oxidativo e inflamacgao.

de Luis DA et
al., 2017,
Espanha

361
participantes

Ensaio clinico
randomizado

Investigar o efeito
do polimorfismo
rs10767664 do gene
BDNF nos fatores de
risco cardiovascular,
nos niveis de
adipocina e na
perda de peso em
pacientes obesos
submetidos a duas
diferentes dietas
hipocaldricas.

Avaliacdo de duas
dietas hipocaldricas
diferentes (uma rica

em PUFAs e outrarica

em MUFAs) durante 3
meses, com analise

estatistica para avaliar

a interagdo gene-dieta.

Obesidade /
BDNF

Acesso limitado a
testes genéticos
pela populagdo em
geral; estudo
restrito a
individuos
caucasianos,
dificultando a
generalizacao.

Os dois grupos tiveram
perda significativa de
peso, gordura corporal,
circunferéncia da
cintura, pressao arterial
e colesterol, mas a
reducdaodos niveis e
resisténcia a insulina
aconteceram apenas
com a dieta rica em
MUFAs e individuos
com gendtipo AA.

De Lorenzo A.

et al., 2016,
Italia

25
participantes.

Ensaio clinico
randomizado e
cruzado

Avaliar os efeitos de
uma refeicado
mediterranea vs.
refeicao ocidental
rica em gordura
sobre o nivel de ox-
LDL e a expressao
génica de
marcadores
inflamatorios e
oxidativos.

O estudo comparou,
em intervencdo aguda
cruzada, refeigcOes
mediterraneas com
tocoferol e ocidental
rica em gordura,
avaliando dieta e
exames laboratoriais.

Doencga
Cardiovascular
/ DUOX2,
UCP2, IRAK1,
BCL2 e CCL5

Testes
laboratoriais
exigem insumos
caros e técnicos
capacitados; baixa
acessibilidade na
pratica clinica;
necessidade de
amostras maiores.
para
representatividade

O TEM reduziu
significativamente os
niveis de ox-LDL e
expressao de genes

inflamatérios/oxidativo,

A HFM teve efeito
contrario aumentando
expressao génica pro-
inflamatoria, indicando
que o consumo de uma

Unica refeicdo com

perfil mediterraneo
pode induzir respostas
genéticas protetoras,
enquanto uma refeicdo

ocidental rica em
gordura aumenta




biomarcadores de risco

para DCV

de Luis DA et
al., 2017%,
Espanha

283
participantes

Ensaio clinico
randomizado,
prospectivo

Avaliar como o
polimorfismo
rs16147 do gene
NPY afeta a resposta
metabdlica e de
adipocinas a duas
dietas hipocaléricas.

O estudo avaliou
obesos em dietas
hipocaléricas por 3
meses (baixa em
carboidratos ou
gorduras) usando PCR
em tempo real,
bioimpedancia e
avaliacdo dietética.

Obesidade,
NPY

Interpretacao
genética em
subgrupos ainda é
um desafio devido
ao custo e
aplicabilidade
clinica da
genotipagem em
larga escala.

Ambas as dietas
levaram a perda de
peso e reducdo de
adipocinas, mas os
individuos de alelo

menor foram
associados a maior
reducdo dos niveis e
resisténcia a insulina.

Fallaize R et al,,
201613, Multi-
pais (pan-
europeu)

1.466
participantes

Ensaio clinico
randomizado
controlado, 4
bracos de
intervengao

Avaliar se o
aconselhamento
nutricional
personalizado
baseado em genes
(incluindo APOE)
melhora mudancas
na dieta e
resultados
metabdlicos em
comparagao com
aconselhamento
padrao.

Os participantes foram
divididos em 4 grupos,
do controle
(aconselhamento
padrdo) ao nivel

maximo, com nutricao
personalizada baseada

em ingestao, fendtipo
e gendtipo. Foram
utilizadas

genotipagem, analises

laboratoriais e coleta
remota.

Doenga
Cardiovascular
/ APOE,
MTHFR,
FADSI,
TCF7L2, FTO

Desigualdade no
acesso a internet e
conhecimento
genético;
implicagGes éticas
da divulgacao do
risco genético e
risco de
desmotivacao.

A PN (NUTRICAO
PERSONALIZADA)
baseada em genes foi
mais eficaz em reduzir
ingestao de gordura
saturada em
portadores de risco
para doenga arterial
coronariana e
colesterol elevado,
porém, a divulga¢do do
risco genético deve ser
cuidadosamente
comunicada, pois pode
influenciar
negativamente a
motivacao de
individuos classificados
como “sem risco”.

Roncero-Ramos
| et al., 20184,
Espanha

2004
participantes

Ensaio clinico
randomizado e
controlado,

Avaliar o efeito de
dietas mediterranea
e low-fat na

longitudinal

regulacdo da glicose

O estudo avaliou
genotipagem e

sensibilidade a insulina

em participantes

Diabetes
Mellitus tipo 2
/ NLRP3

Necessidade de
seguimento
prolongado; custo

O efeito benéfico da
dieta mediterranea na
sensibilidade a insulina

da genotipagem e

foi observado apenas




em portadores de randomizados para analise em em nao-diabéticos com
variantes NLRP3 consumir, por 3 anos, subgrupos variantes especificas de
Dieta Mediterranea ou genéticos. NLRP3.
dieta com baixo teor
de gordura.
CorellaDetal., 7018 Estudo de Investigar a O estudo PREDIMED Diabetes Interacao A associacdo do TCF7L2
2016%°, Espanha | participantes coorte interacdo entre o analisou genotipagem, | Mellitus tipo 2 complexa entre e o risco de DM2 foi
prospectivo polimorfismo regressao, avaliando / TCF7L2 genética e mais forte em
TCF7L2 e a dieta mediterranea obesidade; individuos ndo obesos,
obesidade na com azeite EVOO ou heterogeneidade O risco genético varia
prevaléncia e nozes e um grupo na predicdo do de acordo com o
incidéncia de DM2 e | controle com redugao risco; necessidade estado de obesidade,
propor escore de de gordura. de amostras sugerindo que o risco
risco genético grandes para de desenvolver DM2
especificos para subgrupos. deve considerar a
obesos e ndo interagdo entre
obesos. obesidade e gendtipos.
Shab-Bidar S et | 60 participates Ensaio clinico Investigar se o O estudo utilizou Diabetes Amostra reduzida A suplementacdo de
al., 2015%, |r5 randomizado polimorfismo VDR genotipagem por PCR, | Mellitus tipo 2 para subgrupos vitamina D reduziu
controlado Cdx-2 modula a bioimpedancia e / VDR genotipicos; marcadores de
resposta a avaliacdes dificuldade de obesidade central, em
suplementacdo de | dietéticas/bioquimicas, adesdo a pessoas com DM?2
vitamina D na comparando por 12 intervengao especialmente em
obesidade central semanas o0 consumo proposta. individuos com
sem vitamina D gendtipo AA do VDR.
(controle) e fortificado
com vitamina D3
(intervencao).
Assi N et al., 114 casos de Estudo caso- Desenvolver um O estudo Neoplasia / Alta complexidade O estudo mostra que
2015%7, Multi- carcinoma controle modelo para aplicar | observacional analisou | Metabolomica estatistica e metabolémica pode
pais hepatocelular aninhado a abordagem a regressao logistica dificuldade na identificar perfis
e 222 dentro de 'meeting-in-the- para analisar integracao de associados a exposicdes
controles do coorte middle' questiondrios sobre dados; dietéticas e risco de
estudo EPIC relacionando fatores | dieta, atividade fisica,

de estilo de vida,

necessidade de
controlar variaveis

doenga hepatica,
oferecendo potencial




metabdlitos e risco
de Hepato
carcinoma

hepatite e diabetes em
dados populacionais.

confundidoras de
dados.

para prevengao
personalizada.

QUADRO 1. quadro descritivo sobre a aplicagdao da nutrigen6mica na prevengao de doengas cronicas ndo transmissiveis (DCNTs).

Legenda: SOD2 (Superdxido dismutase 2), GPX1 (Glutationa peroxidase 1), CAT (Catalase); FTO (Fat mass and obesity-associated gene), TCF7L2 (Transcription
Factor 7-Like 2), APOA2 (Apolipoproteina A-ll); MTHFR (Methylenetetrahydrofolate reductase); APOE (Apolipoproteina E), MIF (Macrophage migration
inhibitory factor), SOD1 (Superdxido dismutase 1), ACE (Angiotensin-converting enzyme), CCL2 (C-C motif chemokine ligand 2), NFkB (Nuclear Factor kappa
B), USF1 (Upstream transcription factor 1); BDNF (Brain-derived neurotrophic factor); DUOX2 (Dual oxidase 2), UCP2 (Uncoupling protein 2), IRAK1
(Interleukin-1 receptor-associated kinase 1), BCL2 (B-cell lymphoma 2), CCL5 (C-C motif chemokine ligand 5); NPY (Neuropeptide Y); NLRP3 (NLR Family Pyrin
Domain Containing 3); VDR (Vitamin D receptor); IMC (indice de Massa Corporal); TNF-a (Fator de Necrose Tumoral Alfa); IL-6 (Interleucina 6); IL-1B
(Interleucina 1 Beta); p-EVOO (Azeite de Oliva Extravirgem Rico em Polifendis); ox-LDL (Lipoproteina de Baixa Densidade Oxidada); DM2 (Diabetes Mellitus
Tipo 2); PCR (Reacdo em Cadeia da Polimerase); PREDIMED (Prevencién con Dieta Mediterranea); PUFA (Polyunsaturated Fatty Acids — Acidos Graxos Poli-

insaturados); MUFA (Monounsaturated Fatty Acids — Acidos Graxos Monoinsaturados).







