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CAMATTI, Jllia. Influéncia da Nutricio em Condi¢gdes Inflamatérias Cronicas
Autoimunes. 50 paginas. Trabalho de Conclusdo de Curso. Centro Universitario Fasipe —
UNIFASIPE

RESUMO

As doencas autoimunes representam um desafio significativo para a salde, uma vez que
resultam em uma complexa falha no sistemaimunol6gico, levando-o aaacar as proprias células
e tecidos do organismo. Essas condi¢cBes clinicas apresentam uma ampla gama de
manifestagdes, tornando o0s pacientes suscetiveis a lesdes graves e sintomas que, muitas vezes,
se desenvolvem gradualmente ao longo do tempo. Neste contexto, o foco deste estudo esta
direcionado a trés doencas autoimunes especificas. Artrite Reumatoide, LUpus Eritematoso
Sistémico e Diabetes Tipo 1. Essas enfermidades, embora notoriamente desafiadoras de tratar,
destacam a importéncia crucial da nutricdo na gestdo das doencas autoimunes. A influéncia do
estado nutricional e dacomposicdo dadietanamodulagdo do sistemaimunoldgico € um aspecto
central deste estudo. Para investigar essa interligacéo, foi realizada uma revisdo de literatura
abrangente que ressalta como as escolhas alimentares podem desempenhar um papel
fundamental na evolucéo e progressdo das doencas autoimunes. Uma dieta adequada pode
gjudar a controlar a inflamag&o, minimizar os sintomas e melhorar a qualidade de vida dos
pacientes. Além disso, destaca-se 0 impacto da microbiota intestinal na regulagdo do sistema
imunolégico, uma érea de crescente interesse na pesquisa em doencas autoimunes. Este estudo
tem como objetivo geral demonstrar como a alimentacdo pode desempenhar um papel
significativo nas condi¢cbes autoimunes crbnicas. Além disso, busca-se compreender a
complexa interconexdo entre dieta, inflamacdo e doencas autoimunes, reconhecendo a
importancia da dieta na manutencdo da salde de todos os individuos, incluindo agueles que
enfrentam as complexidades das doencas autoimunes. O ambito dessa pesquisa € poder
contribuir para a promocao de estratégias nutricionais que visam melhorar o prognostico e a
gualidade de vida dos pacientes afetados por essas condicdes desafiadoras e de dificil
tratamento.

PALAVRAS-CHAVE: Alimentacdo saudavel; Doencas autoimune; Nutricao.
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ABSTRACT

Autoimmune diseases represent a significant health challenge, as they result from a complex
failureinthe immune system, leading it to atack the body's own cellsand tissues. Theseclinical
conditions present a wide range of manifestations, making patients susceptible to serious
injuries and symptoms that often develop gradually over time. In this context, the focus of this
study is on three specific autoimmune diseases. Rheumatoid Arthritis, Systemic Lupus
Erythematosus and Type 1 Diabetes. These illnesses, although notoriously challenging to treat,
highlight the crucial importance of nutrition in the management of autoimmune diseases. The
influence of nutritional status and diet composition on immune system modulation is a central
aspect of thisstudy. To investigate this interconnection, acomprehensive literature review was
carried out that highlights how dietary choices can play a fundamental role in the evolution and
progression of autoimmune diseases. A proper diet can help control inflammation, minimize
symptoms and improve patients' quality of life. Furthermore, the impact of the intestinal
microbiota on the regulation of the immune system stands out, an area of growing interest in
research into autoimmune diseases. This study aims to demonstrate how diet can play a
significant role in chronic autoimmune conditions. Furthermore, we seek to understand the
complex interconnection between diet, inflammation and autoimmune diseases, recognizing the
importance of diet in maintaining the health of all individuals, including those facing the
complexities of autoimmune diseases. The scope of this research is to be able to contribute to
the promotion of nutritional strategies that aim to improve the prognosis and quality of life of
patients affected by these challenging and difficult-to-treat conditions.

KEYWORDS: Autoimmune diseases; Healthy eating; Nutrition.
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1. INTRODUCAO

O sistema imunoldgico é considerado um sistema complexo constituido por varios
componentes celulares e macromoleculares sendo eles. 1.Linfécitos, existem dois tipos
principais, linfocitos T e linfécitos B, que desempenham papéis cruciais na resposta
imunolégica. Os linfocitos T auxiliam na resposta imune celular, enquanto os linfocitos B
produzem anticorpos. 2.Fagocitos. incluem macrofagos, neutréfilos e células dendriticas, que
sd0 responsaveis por “"comer" (fagocitar) microrganismos invasores. 3.Anticorpos
(Imunoglobulinas): essas proteinas sdo produzidas pelos linfocitos B que se ligam a antigenos,
como virus e bactérias, paraneutraliza-los. 4.Citocinas. so proteinas sinalizadoras que regulam
a resposta imunoldégica, incluindo a inflamacéo. Barreiras fisicas e quimicas. a pele, muco,
acido gastrico e outras barreiras naturais que impedem a entrada de patdgenos (ABBAS;
LICHTMAN; PILLAI, 2015).

Assim, uma caracteristica importante desse sistema refere-se a habilidade intrinseca
para distinguir autoantigenos dos ndo proprios, ou sgja, tolera imunologicamente antigenos
correlacionados ao proprio e responde apenas a xenoantigenos. Entretanto, quando esses
mecanismos de tolerancia fracassam, desencadeiam-se processos e reacdes 0s quais, chamamos
de autoimunidade, capaz de desencadear inUmeras doencas de carater imunolégico (ABBAS;
LICHTMAN; PILLAI, 2015).

A condicdo autoimune acontece quando o sistema imunolégico ataca e danifica os
proprios tecidos, células e 6rgéos em vez de protegé-los de invasores desconhecidos, como
virus e bactérias. Véarias partes do corpo, como articulacdes, pele, misculos, vasos sanguineos
e 6rgdos, podem ser acometidos por doencas autoimunes. Artrite reumatoide, IGpus, diabetes
tipo 1, esclerose multipla e doenca celiaca séo alguns exemplos de doencas autoimunes que
apresentam alta incidéncia e prevaléncia. Embora as explicagcbes para o entendimento do
desensolvimento de doencas autoimunes, ainda ndo estejam completamente fundamentadas,
acredita-se que um conjunto de fatores genéticos, ambientais e hormonais estejam envolvidos
(KITCHEN et a. 2020).
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Nos dltimos anos percebe-se um aumento das DAIs, principalmente nos paises
ocidentais, afetando em torno de 5% da populagdo, dessa estimativa aproximadamente 80% dos
individuos com doencas autoimunes séo mulheres (KIVITY ; EHRENFEKD, 2010).

Sabe-se que a maioria das doengas autoimunes tem uma etiologia e patogénese
desconhecidas, mas existem mecanismos comuns ha imunopatogénese de vérias reaces
autoimunes. A citrulinagdo das proteinas hospedeiras e sua conversdo em autoantigenos por
gatilhos ambientais sdo de particular interesse. Além disso, fatores genéticos e ambientais
prejudicam a capacidade do sistema imunologico de distinguir o préprio do ndo-proprio e que
substancias toxicas, infecgdes, proliferacdo de epitopos, disfungdes da homeostase imunolgica
e ingredientes dietéticos podem afetar o sistema imunoldgico de reconhecimento (VOJDANI;
POLLARD; CAMPBELL, 2014).

Existe uma conexdo potencial entre autoimunidade e os gatilhos ambientais, uma vez
gue as evidéncias acumuladas mostram que os fatores ambientais afetam negativamente a
capacidade do sistema imunolégico de distinguir 0 que € proprio do que ndo €. Além disso,
pesquisas e publicacdes sobre fatores ambientais na autoimunidade tém crescido em média 7%
a cada ano desde 1997. Outro fator importante, refere-se ao fato de que novas tecnologias,
industrias, invencdes, produtos quimicos e medicamentos, bem como novos alimentos e dietas
estdo sendo introduzidos no mundo em constante mudanca e em ritmo acelerado, com isso, 0s
elementos da dieta, infeccdes, epitopos, disfuncdes da homeostase imunologica e substancias
toxicas podem afetar o corpo (VOJDANI; POLLARD; CAMPBELL, 2014).

Ha muito tempo, a autoimunidade e a nutricdo estdo interligadas. No entanto, nos
ultimos anos, muitos dados tém demonstrado que alguns elementos dietéticos determinam as
respostas imunitarias relacionadas as infeccOes, alergias e doencas autoimunes. Embora a
relacdo precisa entre fatores dietéticos e o inicio ou modulagéo da autoimunidade seja uma
descoberta recente, o conhecimento atual sobre os beneficios da nutricdo nesse periodo nos
motiva a buscar uma nutricdo baseada em evidéncias para gjudar os pacientes a fazer escolhas
alimentares diarias (SELMI; TSUNEY AMA, 2010).

1.1. Justificativa

Levando em consideracdo o atual cendrio sobre doencas autoimunes, esse estudo
justifica-se a0 abordar a influéncia da alimentacdo em condic¢bes inflamatérias cronicas
autoimunes. A relacdo entre a dieta e doencas autoimunes é um campo de pesquisa crucial

devido seu papel no impacto na qualidade de vida dos afetados. O sistema imunoldgico é
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regulado principalmente pela alimentacdo e uma dieta inadequada pode desncadear ou agravar
condi¢cbes autoimunes como artrite reumatoide, lUpus e diabetes tipo 1. Além disso, os
problemas relacionados a dieta e a salde podem ser complexos e variados, incluindo
deficiéncias nutricionais, sensibilidades alimentares e o desencadeamento de surtos
inflamatérios. Portanto, é essencial compreender como as escolhas alimentares podem afetar
guem tem essas doencas e desenvolver estratégias de manejo dietético eficazes para melhorar
a qualidade de vida dos pacientes.

1.2. Problematizacao

A problematizagdo em torno da influéncia da alimentagéo e dieta na melhora do
tratamento e prevencao de doencas cronicas autoimunes suscita uma série de questionamentos
cruciais. Primeiramente, como as escolhas alimentares podem impactar o curso dessas doencas
autoimunes? Ha um efeito significativo das dietas redritivas na progressdo das Doencas
Autoimunes (DAI) e quais sdo as implicagOes dessas restri¢oes dietéticas? Além disso, como a
salde do nosso intestino se relaciona com 0 desencadeamento e evolugdo dessas DAI,
considerando a crescente pesguisa sobre a microbiota intestinal ?

Ademais, aatuacdo do nutricionista nesse contexto € de extrema importancia, umavez
gue a dieta desempenha um papel critico na salde geral e pode ser um elemento chave no
manejo das DAI. O acompanhamento nutricional pode gjudar a reduzir os sintomas, minimizar
a inflamacdo e melhorar a qualidade de vida dos pacientes. No entanto, compreender as
consequéncias das doencas autoimunes é fundamental, ja que essas condicdes frequentemente
causam impactos significativos na vida dos pacientes, incluindo dor cronica, limitagdes
funcionais e desafios emocionais.

Por isso, a importancia de estudar a relacdo entre alimentacdo e DAI reside na
necessidade de desenvolver abordagens terapéuticas mais abrangentes e eficazes para o manejo
dessas doencas complexas. O conhecimento nessa area pode levar a estratégias nutricionais
personalizadas e inovadoras que proporcionem um melhor prognéstico e qualidade de vida para
agueles que enfrentam o desafio das DAI. Portanto, a investigacdo desses aspectos € crucial
para avancar na compreensao e gestéo das doencas autoimunes.

Contudo, fica o principal questionamento, a alimentacdo pode influenciar no tratamento e

na prevencdo de doencas cronicas autoimunes?
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1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo Geral

Demonstrar 0 impacto da aimentacdo em condi¢des inflamatérias crénicas
autoimunes.

1.3.2. Objetivos Especificos

¢ Determinar a interconexao entre dieta, inflamacao e doengas autoimunes;

e Explorar o papel da microbiota intestinal na regulacdo do sistema imunologico e no

desenvolvimento de doencas autoimunes;

e Listar sobre as doengas autoimunes: diabetes tipo 1, lipus eritematoso sistémico e

artrite reumatoide.

e Impacto dos macronutrientes, micronutrientes e fitonutrientes em DAL
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Metodologia

O presente trabalho trata-se de umarevisdo de literaturaexploratéria e qualitativa, que
iniciou-se em agosto de 2023 aé junho de 2024, analisando as informacdes por meio de
literaturas, utilizando como base de dados, Eletronic Library Online (SCIELO), National
Library of Medicine (PubMed), Nature Articles, Revista de Reumatologiae livros selecionando
obras em portugués, inglés. Para o desenvolvimento do trabalho, os descritores utilizados
foram: doengas autoimunes, nutrigdo, inflamagao, microbiota intestinal. O recorte temporal foi
de 2009 a 2021, sendo de grande importancia para a construcéo do projeto de TCC, tendo em
vista que as obras sdo referéncias cléssicas da imunologia, auxiliando no desenvolvimento da

fundamentac&o tedrica.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Doencas Autoimunes

As doengas autoimunes (DAI) ocorrem quando o sistema imunoldgico de uma pessoa
nao consegue diferenciar entre o que € proprio € o que nao ¢ proprio do corpo. A autotolerancia
¢ um processo importante do sistema imunoldgico que, muitas vezes, previne o
desenvolvimento de doengas autoimunes. Ela refere-se a capacidade do sistema imunologico
de identificar tecidos e células do organismo como "ndo alvos" e, portanto, ndo desencadear
uma resposta imunoldgica contra eles. A autotolerancia ajuda o sistema imunoloégico a nao
atacar as células do proprio corpo quando funciona bem (ABBAS; LICHTMAN; PILLAI,
2015).

A autotolerancia ¢ o termo utilizado para descrever a habilidade do sistema
imunolégico em resistir a agdo de células B (linfocitos B) e T (linfocitos T) por meio de
mecanismos centrais e periféricos. A tolerancia central dos linfocitos B ocorre na medula ossea,
na qual os receptores de LB sdo inicialmente expressos. Durante esse processo, ¢ possivel que
sejam gerados receptores autorreativos, mas mecanismos de autotolerancia central impedem
que os linfocitos B autorreativos sejam liberados na periferia do organismo (SOUZA et al.
2010).

Por outro lado, a tolerancia periférica dos linfocitos B se estabelece na periferia do
corpo. Nesse contexto, linfocitos B autorreativos maduros que, ao encontrarem o autoantigeno
soluvel na auséncia de linfocitos T auxiliares, se tornam anérgicos, o que significa que eles se
tornam incapazes de responder quando expostos novamente ao antigeno. Caso um linfocito B
anérgico encontre um linfocito T auxiliar ativado, pode ser eliminado por meio da interagdo
entre o Fas do linfocito B e o FasL do linfocito T. Além disso, na auséncia das vias normais de
coestimulacdo, os linfocitos B anérgicos demonstram uma maior sensibilidade a apoptose

quando o Fas se liga ao seu ligante (FasL) (SOUZA et al. 2010).
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Figura 1: Classes dos linfocitos
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Cada tipo de doenca pode ser tnica para um 0rgdo ou sistema e pode ser causada por
fatores intrinsecos ou externos. Os intrinsecos sdo definidos por fatores individuais que podem
ter como causas os polimorfismos presentes nas moléculas de histocompatibilidade, as células
da imunidade inata e adquirida, bem como algumas influéncias hormonais. Além disso, as
causas externas estdo associadas aos problemas de envolvimento com o entorno, por meio de
infecgdes bacterianas (SOUZA et al. 2010).

Os autoantigenos de um ou mais Orgdos especificos sdo afetados por doencas
relacionadas a 6rgdos com o objetivo final. Assim, a doenga ¢ restrita a esses 6rgaos. Como
ilustracdes de doencas: o diabetes mellitus tipo 1 (DM1), a tireoidite de hashimoto (TH), a
miastenia gravis (MQ), a purpura trombocitopénica idiopatica (PTI) e a vasculite causada por
virus sdo algumas das doencas especificas. anemia hemolitica, pénfigo vulgar, anticorpos
anticitoplasma de neutrofilo (ANCA), doengas autoimunes, sindrome de goodpasture, febre
reumatica aguda (hipertireoidismo), anemia perniciosa, vitiligo e doenga autoimune de
Addison. Todas sdo caracterizadas pela reacdo a um ou mais antigenos restritos a determinados

tecidos ou células (ABBAS; LICHTMAN; PILLAI 2015).
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LUpus eritematoso sistémico (LES), artrite reumatdide (AR), doenca do soro,
glomerulonefrite pos-estreptocdcica, miocardite autoimune, poliartrite nodular e esclerose
multipla (EM) sdo os exemplos mais comuns de doengas autoimunes sistémicas. Varios
antigenos responsaveis por essas doencas foram identificados como avos de respostas

nucleares, citoplasmaticas e de membrana celular que ocorrem naturalmente c

2.2. Epidemiologia das Doencas Autoimunes

2.2.1. Artrite Reumatoide

Segundo a Sociedade Brasileira para o Estudo da Dor (2019), a artrite reumatoide
apresenta uma prevaléncia que varia de 0,5% a 1,5% na populagdo, tornando-se uma
preocupacdo significativa em termos de salde publica. A doenca afeta mais mulheres que
homens, com uma propor¢do de mulheres para homens de 3 para 1. O inicio dos sintomas
costuma ocorrer entre as idades de 30 e 55 anos, impactando a vida de inlUmeras pessoas.
Infelizmente, essa condicéo € caracterizada por uma progressao continua e estudos apontam
gue gquase metade de todos 0s pacientes experimenta um prejuizo funcional importante em
apenas 10 anos apos o diagndstico. Além disso, deve ser salientado que esta doenca reduz a
esperanca de vida, afetatanto homens como mulheres e rouba-lhes as suas preciosas vidas. Esta
situacdo representa, portanto, um desafio significativo para a salde e o bem-estar das
populactes afetadas.

2.2.2. Diabetes

Em 2018, um estudo foi realizado para avaliar a prevaléncia de diabetes mellitus em
adultos com 18 anos ou mais nas capitais dos estados brasileiros e no Distrito Federal e mais
uma vez, foi observado que as mulheres eram mais afetadas pela doenca. No entanto, é
igualmente notavel que a prevaléncia de diabetes em homens tem aumentado de maneira
expressiva. Essa tendéncia de crescimento € consistente com o cenario mundial e ressalta a
importancia de politicas de salide voltadas para o controle e prevencdo da diabetes. E
fundamental que esforgos continuos sejam direcionados para combater essa doenca e promover
a conscientizacdo sobre fatores de risco, mudancas de estilo de vida saudavel e o acesso a
tratamentos adequados para a populacdo, independentemente do sexo (FEDERACAO
INTERNACIONAL DIABETES, 2019).
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Figura 2: Prevaléncia da Diabetes Mellitus em adultos >18 anos de acordo com o sexo, nas capitais dos estados
brasileiros e distrito federal
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Fonte: FEDERACAO INTERNACIONAL DE DIABETES (2019)

De acordo com os dados do IDF (Federacéo Internacional de Diabetes) de 2019, os
cinco paises com o maior nimero de criancas e adolescentes de 0 a 14 anos diagnosticados com
diabetes tipo 1 sdo a india, os Estados Unidos, o Brasil, a China e a Russia. E importante
ressaltar que, embora as mulheres sejam mais afetadas por condicdo, houve um aumento
significativo na prevaléncia em homens, com de 54% para homens e 28% para mulheres entre
2006 e 2008. Esses numeros refletem atendéncia global de aumento na prevaléncia da diabetes,
e a estimativa do IDF aponta que apenas em 2019, cerca de 16,8 milhdes de pessoas no Brasi

estavam vivendo com condicdo. Portanto, a diabetes € um problema de salide crescente e

de relevancia global.
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Figura 3: Prevaléncia de pessoas (20-79 anos) com Diabetes Mellitus no mundo
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2.2.3. Lapus Eritematoso Sistémico

Nos Estados Unidos nota-se que 1 em 700 mulheres entre 20 e 60 anos de idade (cerca
de 1 em 250 mulheres negras) com incidéncia de L Upus, destacando-se como uma doenca que
acomete mais 0 sexo feminino. Existe também uma relagdo de 10:1 entre mulheres e homens
(ABBAS; LICHTMAN; PILLALI, 2015).

Um estudo epidemioldgico conduzido na cidade de Natal, localizada no estado do Rio
Grande do Norte, Brasil, revelou que aincidéncia de L Upus Eritematoso Sistémico (LES) € de
aproximadamente 8,7 casos por 100 mil habitantes. Essa pesguisa abordou uma diferenciacéo
interessante, na qual demonstrou que o LES é mais prevalente na area urbana em comparacéo
a area rural. A observacdo dessa diferenca na distribuicdo geogréfica da doenca ressalta a
influéncia potencial de fatores ambientais, sociais e de estilo de vida nas taxas de incidéncia do
LES (COSTA; COIMBRA, 2014).
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2.4. Doenc¢as Autoimunes: Sinais e Sintomas

2.4.1. Diabetes Mellitus tipo 1

Caracterizada pela deficiéncia de insulina e hiperglicemia. Ocorre a destruicdo
imunomediada das células  (BETA) produtoras de insulina das ilhotas de Langerhrans no
pancreas que causa a deficiéncia de insulina nos pacientes com diabetes tipo 1. A falta de
insulina resulta em niveis elevados de glicose no sangue, 0 que pode levar a complicacdes de
salde se ndo for adequadamente controlada (DIMEGLIO et a. 2019).

Devido a deficiéncia de insulina caracteristica da doenca, € essencial a terapiacom o
hormonio da insulina, pode-se utilizar de acéo rdpida, intermediaria e prolongada, a escolha
depende das necessidades individuais de cada pessoa. Monitorar os niveis de glicose no sangue
€ importante e pode ser feito com dispositivos como mediadores de glicose e mediadores de
glicose continua (AKIL et al. 2021).

Os principais sintomas da diabetes tipo 1 incluem aumento da sede(polidipsia),
necessidade frequente de urinar a noite (poliudria), sentir fome intensa mesmo apos as refeicoes.
Pode-se ocorrer perda de peso inexplicada, mudancas de humor frequentes, fadiga constante,
Visdo turva e recorrentes infeccoes (PRIMAVERA et a. 2020).

A descoberta da DM1 geramente ocorre quando ha manifestacdo dos sintomas. O
diagnostico € confirmado por meio de testes de glicose no sangue e de hemoglobina Alc, que
medem os niveis de glicose no sangue ao longo do tempo. Além disso, exames de urina para
detectar a presenca de glicose e corpos cetdnicos também podem ser redizados. E comum,
especialmente em criangas e adolescentes, o diabetestipo 1 pode ser diagnosticado durante uma
internacéo hospitalar devido a complicacdes como cetoacidose diabética. Nesses casos, deve-
serealizar testes adicionais paraconfirmar o diagnéstico e iniciar o tratamento adequado (AKIL
et a. 2021).

2.4.2. Lapus Eritematoso Sistémico

O ldpus eritematosos sistémico (LES) pode apresentar uma grande variedade de
sintomas, que podem variar de individuo para individuo. Os sintomas que S80 mais comuns
incluem: desconfortos, febre, dor nos musculos e articulagbes, sensacdo de inchaco nas
articulactes, erupcdes na pele, particularmente no rosto, pescoco e couro cabeludo, sensivel a
luz solar, Ulceras no nariz ou na boca, queda das madeixas, problemas com os rins, com o
coracdo e com os pulmdes; distlrbios neuroldgicos, como dificuldades de memoria, dores de

cabeca e convulsbes. Nem todas as pessoas com IUpus tém todos esses sintomas e que a



23

intensidade dos sintomas pode variar com o tempo. E fundamental consultar um médico para

fazer um diagndstico preciso se vocé suspeita de ter IUpus (COSTA; COIMBRA, 2014).

Figura 4: Erup¢des na pele de pessoa com Lupus Eritematoso Sistémico

Fonte: GONZALEZ (2017)

A inflamacd que ocorre na LES, acontece a partir do distdrbio no sistema
imunoldgico, no qual é produzido anticorpos antinucleares (ANA), que atacam componentes
do corpo a0 invés de protegé-lo. Esses anticorpos se ligam ao material genético celular e outras
moléculas, formando complexos imunes que circulam na corrente sanguinea e se depositam nos
tecidos. A presenca desses complexos imunes nos tecidos desencadeia a resposta inflamatoria.
A inflamag&o crénica pode causar danos progressivos aos 0rgaos afetados. O tratamento € para

controlar ainflamagao e prevenir danos adicionais (GONZALEZ, 2017).
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Figura 5: Modelo de patogenia do LES
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2.4.3. Artrite reumatoide

A inflamacdo crbnica e a hiperplasia sinovial frequentemente afetam multiplas
articulacOes e sd0 manifestagdes de uma doenca sistémica conhecida como artrite reumatoide
(AR). A poliartrite simétrica e periférica é considerada a doenca articular degenerativa mais
comum. Danos e deformidades nas articulacdes sdo o resultado da erosio 6ssea e cartilaginosa
(YILMAZ et d. 2011).

Esse processo inflamatdrio ocorre devido a um estimulo, como uma infeccdo ou
fatores genéticos. Ao fazé-lo, séo liberadas citocinas pro-inflamatérias, como o fator de necrose
tumoral alfa (TNF-alfa) e a interleucina-1 (IL-1), que causam inflamagdo. As células imunes,
como 0s macréfagos, também se infiltram nas articulagbes, liberam mais substancias
inflamatorias, causam inchaco, dor erigidez. Conforme a inflamacéo persiste, a cartilagem e o
0sso podem ser danificados, resultando em danos articulares irreversiveis. O tratamento da
artrite visa controlar inflamacdo, aliviar os sintomas e preservar as funcdes articulares
(ABBAS; LICHTMAN; PILLALI, 2015).



25

Figura 6: Inflamagdo Artrite Reumatoide

Normal Artrite reumatoide

Fonte: Adaptado de MEDLINEPLUS (2017)

2.5. Inflamacio e Alimentacao

Os hébitos alimentares de uma pessoa podem ter um impacto cadavez mais significativo
tanto nos componentes que contribuem para o desenvolvimento de doengas autoimunes quanto
na eficacia do tratamento. De tal forma, sabe-se que fatores externos podem ter um grande
impacto no desenvolvimento de doencas autoimunes, embora ndo haja uma causa definida para
esse problema (BOUILLON, 2017).

Ter uma melhor compreenséo da relacdo entre nutricdo e inflamacdo pode nos ajudar a
prevenir e tratar doencgas cronicas, identificando ingredientes da dieta que podem alterar a
predisposicaéo a condicdes inflamatorias cronicas e afetar sua terapia. Além disso, as vias de
sinalizacdo intracelular, sdo responsaveis pelo fator de transcricéo e a producéo de mediadores
inflamatorios, as quais séo algumas das vias envolvidas no controle da inflamacéo, conforme
demonstrado por pesquisas. Os componentes dietéticos flavonoides vegetais, probidticos,
gorduras poli-insaturadas de cadeia longa, vitaminas antioxidantes e vitaminas com cadeia
longa de gorduras poli-insaturadas, demonstram ter um potencial de alterar a predisposicéo a
condicdes inflamatérias cronicas e podem ter um papel na suaterapia (CALDER, 2009).

De acordo com Freire, (2019), foi demonstrado que a dieta inclui ingestdo de fibras,
gordura e agUcar, atera a composicao e o funcionamento da microbiota intestinal. 1sso pode
afetar o sistema imunologico e levar ao progresso de doencgas autoimunes. A dieta tem sido

associada ao aumento das citocinas pro-inflamatorias e a diminuicéo da quantidade de bactérias
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benéficas, o que pode levar ao desenvolvimento de doencas autoimunes. Diante disso,
congtatou-se que uma dieta rica em fibras estimula o desenvolvimento de substancias bactérias
favoréveis e a producéo de écidos graxos de cadeia curta, que sdo anti-inflamatdrios e podem
proteger contra doencas autoimunes.

E pertinente ressaltar ainda que, de vérias maneiras, uma dieta rica em nutrientes pode
gjudar adiminuir ainflamacdo. Por exemplo, uma dieta rica em frutas, gréos integrais vegetais
e fontes de proteina magra pode fornecer ao corpo 0s nutrientes necessarios e os antioxidantes
gue gjudam a reduzir a inflamagdo. Esses alimentos tém uma baixa quantidade de gorduras
saturadas e trans que podem aumentar a inflamagdo. Além disso, os &cidos graxos 6mega-3
encontrados em sementes, nozes e peixes gordurosos tém caracteristicas anti-inflamatdrias e
podem ajudar a diminuir a inflamag&o no corpo. Por outro lado, uma dieta rica em alimentos
processados, carboidratos refinados e gorduras saturadas e trans pode aumentar a inflamacéo.
Portanto, seguir umadieta saudavel pode ndo so gjudar adiminuir ainflamagdo no corpo, como
também auxiliar as pessoas com doencas autoimunes (CECCARELLI; PERRICONE, 2016).

De acordo com Zhao (2016), manter uma dieta rica em 6mega 3, incluindo sementes e
castanhas, frutas vermelhas e citricas, iogurtes naturais, azeite de oliva, abacate, 6leo de coco,

legumes e outros probiéticos, é fundamental paraumaalimentacéo saudavel e anti-inflamatoria.

2.6. Dietas Pro-inflamatorias e Dietas

A dieta pré-inflamatoria, caracterizada pela alta ingestéo de alimentos processados,
acucares refinados, gorduras saturadas e baixa ingestéo de frutas, vegetais e gréos integrais,
pode ter efeitos prejudiciais ao sistema imunoldgico, pois promove a inflamacdo cronica,
suprime as respostas imunitarias, perturbaamicrobiota intestinal, aumenta estresse oxidativo e
prejudica a absorcdo de nutrientes. Adotar uma dieta anti-inflamatéria rica em alimentos
integrais e ricos em nutrientes pode gjudar a manter um sistema imunologico saudavel e o bem-
estar geral (VENTER et al. 2020).

A dietaocidental € um modelo de dieta pro-inflamatéria e tem sido associada aimpactos
negativos significativos na microbiota intestinal. Uma das consequéncias € a reducdo da
diversidade microbianano intestino, o que pode levar ao desequilibrio da microbiota, conhecido
como dishiose, associado auma série de problemas de salide. Além disso, essadietapode alterar
a composi¢cdo microbiana, aumentando bactérias potencialmente prejudiciais e diminuindo as
benéficas, fator que contribui para inflamacéo e disturbios metabolicos (BARREA et al. 2020).

Em relagdo as mudancas na microbiota induzidas pela dieta ocidental, ndo apenas

promovem inflamac&o no intestino, mas também sistemicamente, no que esta relacionado a
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condigBes como obesidade, diabetes e doencgas cardiovasculares. Além disso, a microbiota
aterada pelo consumo predominante de gorduras saturadas e agUcares pode produzir
metabdlitos que afetam negativamente a salide. Essa dieta pode comprometer a integridade da
barreira intestinal, levando ao chamado "intestino permeével”, o que desencadeia respostas
imunologicas e contribui para a inflamagédo sistémica e doencas autoimunes (BARREA et a.
2020).

Dietas anti-inflamatdrias tém sido destacadas na literatura cientifica por sua capacidade
de diminuir a inflamagdo sistémica, aumentar a imunidade e prevenir ou controlar doencas
autoimunes. Fazem parte dessa dieta alimentos ricos em nutrientes, antioxidantes, &cidos graxos
Omega-3, fibras e bioativos, enquanto evitam alimentos processados, aglcares refinados e
gorduras trans. Um exemplo de dieta anti-inflamatoria € a dieta mediterrénea, rica em frutas,
vegetais, peixes, azeite de oliva, nozes e gréosintegrais, estademonstrou reduzir os marcadores
inflamatorios e melhorar arespostaimune (NOBS et al. 2020).

Hart et a. (2021), confirmam em seus estudos que um estilo de vida saudavel, uma
dieta mediterranea e anti-inflamatéria regula os niveis de inflamacéo e favorece para melhores

aspectos na salide em geral.

Figura 7: Dieta mediterranea e inflamacao
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Fonte: Adaptado de BAREA et a. (2020)
A dieta mediterrénea, composta pelo consumo abundante de frutas, vegetais, legumes,

graos integrais, peixes, azeite de oliva e nozes, em que seus componentes chave sdo gorduras
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poli-insaturadas, resveratrol e polifendis, tém sido associadas a efeitos anti-inflamatérios e
protetores contra doencas cronicas. Na imagem 7 mostra a interagcdo entre alguns alimentos
especificosda DM com o sistema imunolgico. Estudos sugerem que a dieta mediterranea pode
modular a inflamagdo de varias maneiras, incluindo a reducdo dos niveis de marcadores
inflamatérios, como a proteina C reativa (PCR) e o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), e a
regulacéo de vias inflamatdrias no corpo. Além disso, a abundancia de antioxidantes na dieta
mediterranea pode gjudar a neutralizar os radicais livres e reduzir o estresse oxidativo, outro
importante contribuinte para ainflamagdo cronica (ESTRUCH et al. 2018).

E imprescindivel ressaltar que a dieta mediterranea é muito apreciada pelos profissionais
da &rea da salde, em 2003, foi considerada a dieta modelo de alimentacdo saudével tanto para
adultos quanto para criangas e sem mantém na contemporaneidade, demostrando um papel
importante na prevencdo de doencas e reducdo ao risco a morte (MANKIEWICZ-
ZURAWSKA; JAROSZ-CHOBOT, 2019).

2.7. Interrelacio Nutricao e imunidade

Um sistema imunologico forte e eficaz depende de uma nutricdo saudavel. Os nutrientes
necessarios para apoiar a funcdo imunoldgica e gudar o corpo a se defender contra doencas e
infeccbes sdo fornecidos por uma dieta balanceada (VENTER C. et a. 2020).

As vitaminas como A, C, D e E, assim como minerais como zinco, ferro e selénio sdo
essenciais para producdo e funcéo das células imunes, e modulacéo da resposta inflamatoria
contribuindo para a defesa do organismo. Acidos graxos (6mega 3) também favorecem a uma
melhor respostado sistema imunologico (VELDHOEN; FERREIRA, 2015).

Freire et a. (2019) afirma que o estado nutricional de uma pessoa implica
diretamente no equilibrio e desequilibrio de seu sistema imunolégico. Portanto, uma dieta
saudavel e equilibrada é vital para melhorar asalde, além de ajudar na regressdo de
comorbidades relacionadas e prevenir o surgimento de novas infecgoes.

O excesso de peso e obesidade podem fazer com que as células do sistema imunologico,
como macroéfagos e linfécitos, apresentem disfuncéo, comprometendo a capacidade do corpo
de combater infeccdes e responder da maneira adequada a estimulos imunoldgicos. Além disso,
a obesidade pode afetar a respostaimune a patégenos, vacinas e outras agressdes, tornando os
individuos obesos mais suscetiveis a infecgdes e menos responsivos a intervencoes
imunolégicas (WILLEMSEN et a. 2019).

O estado da dieta nutricional refere-se a ingestdo de nutrientes da alimentagéo

propriamente dita e de suplementos, fazendo parte do estado nutricional. Assim, o estado



29

nutricional € extremamente importante no equilibrio do sistema imunoldgico e a composi¢ao
da dieta assume papel crucial na manutencdo da salde de todos as pessoas, inclusive para
portadores de doencas autoimunes como LuUpus Eritematoso Sistémico (ARABI;
MOLAZADEH; REZAEI, 2019).

2.8. Macronutrientes

Os macronutrientes sG0 essenciais para 0s organismos, com isso, sdo amplamente
utilizados em processos vitails como crescimento, desenvolvimento corporal e fungdes
fisiolégicas. Diversasteorias tém abordado os efeitos dos macronutrientes ou de suas moléculas
derivadas, como glicose, aminoacidos e écidos graxos, na regulacdo do peso corpora, na
manutencdo da homeostase e na respostaimunologica (ISLAM et al. 2020).

2.8.1. Carboidratos

Os carboidratos gjudam na resposta imune fornecendo energia vital para as células do
sistema imunoldgico. Células como linfécitos e macrofagos precisam de muita energia para
proliferar, diferenciar e fazer suas funcdes efetoras durante a resposta imune, especialmente
durante infec¢des ou inflamagdes. A glicose, um carboidrato simples, fornece energia a essas
células de forma rapida e eficaz. Estudos mostram que a glicose € necessaria para a aivagao e
funcéo dos linfocitos T, que s80 essenciais para arespostaimune adaptativa (CALDER, 2021).

Além de servir como fonte de energia, os carboidratos desempenham papéis estruturais
e de sinalizacdo importantes na imunidade. Eles séo partes dos glicoconjugados, que incluem
glicolipidios e glicoproteinas, os quais séo encontrados na superficie das células imunoldgicas.
Esses glicoconjugados séo essenciais para a comunicacdo celular, aidentificacdo de patdgenos
e a resposta imune. Estudos recentes mostram que a funcéo das células dendriticas pode ser
afetada pela modulacdo do metabolismo da glicose. 1sso melhora a apresentacéo de antigenos
e a aivacdo das células T. De tal forma, os carboidratos sdo essenciais para a regulacéo e
coordenacdo das funcBes imunoldgicas e para fornecer a energia necessaria as respostas
imunolégicas (AWAD et a. 2022).

2.8.2. Proteinas

As proteinas desempenham um papel importante na inflamagdo e no sistema
imunolégico e impacta ambos processos de varias maneiras. Varias proteinas orquestram a
inflamagdo, uma respoga fisioldgica complexa a estimulos nocivos. Como mediadores,

proteinas como citocinas, quimiocinas e proteinas de fase aguda controlam a intensidade e a
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duracdo das reaches inflamatérias. Além disso, proteinas como proteina C reativa (PCR) e
amiloide A sérica (SAA) funcionam os biomarcadores de inflamacd que ajudam do
diagnostico e monitoramento de condigdes inflamatérias (JUNG; KIM, 2022).

O dsistema imunitario depende muito de proteinas para funcionar corretamente.
Proteinas como proteinas do complemento, anticorpos e moléculas do complexo principal de
histocompatibilidade (MHC) est&o entre essas proteinas. Estas proteinas sdo essenciais para a
apresentacdo de antigenos e reconhecimento de patégenos. Avancos recentes explicaram a
complexa interacdo entre proteinas e vias inflamatorias/imunes, oferecendo novas percepgdes
sobre intervengdes terapéuticas para disturbios inflamatérios e doencas relacionadas ao sistema
imunolégico (JUNG; KIM, 2022).

2.8.3. Lipideos

Os lipidios sGo componentes fundamentais do sistema imunologico e auam de vérias
maneiras cruciais. Eles formam parte das membranas celulares, asseguram a integridade e a
fluidez essenciais para a funcéo das células imunes, como fagocitos e linfocitos. Além disso, os
lipidios s&o uma importante fonte de energia para essas células, permitindo-lhes sustentar aata
atividade metabolica necessaria durante as respostas imunes. Certos lipidios, como o0s
eicosanoides, desempenham papéis vitais na sinalizagdo celular e na regulacdo da resposta
inflamatoria, modulam a atividade das células imunes e influenciam a producdo de citocinas
(VENTER et a. 2020).

Essenciais na modulacdo da inflamacdo, os lipidios, com acidos graxos 6mega-3
apresentam propriedades anti-inflamatérias que ajudam acontrolar arespostainflamatoria. Eles
também desempenham um papel na resposta imune adaptativa, influenciam a formacéo de
lipidios antigénicos e a sinalizac8o durante a ativacdo imune. Lipidios como esfingolipidios e
ceramidas regulam a proliferacdo, diferenciacdo e morte celular, impactam a funcdo e a
sobrevivéncia das células imunes. Portanto, uma dieta equilibrada, rica nos tipos adequados de

lipidios, € crucial para a eficacia do sistema imunologico (VENTER et a. 2020).

2.9. Micronutrientes

Nutrientes como minerais e vitaminas ajudam a regular o sistema imunolégico,
fornecem uma resposta imune eficaz contra patdgenos e infeccdes. A vitamina C e a vitamina
D est&o entre as vitaminas conhecidas por fortalecer o sistemaimunoldgico e reduzir o risco de
infeccBes respiratorias. Além disso, minerais como ferro, zinco e selénio sdo importantes para

0 sistema imunoldégico, visto que gudam na producdo de células de defesa e na regulacéo das
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reacOesinflamatérias. Umadietaricaem nutrientes, combinadacom um estilo de vida saudével,
como atividade fisica regular e sono adequado, pode fortalecer o sistema imunoldgico e
diminuir a suscetibilidade a doencas. Essas descobertas enfatizam a importancia de uma
alimentagdo saudével e variada para melhorar a salide imunoldgica e geral (CALDER, 2021).

Os niveis adequados de vitamina D desempenham um papel crucial no contexto das
doencas autoimunes devido a sua capacidade de modular a respostaimune e regular a funcéo
das células do sistema imunoldgico. Alguns estudos tém demonstrado uma associacdo entre a
deficiéncia de vitamina D e a prevaléncia de doencas autoimunes, como diabetes tipo 1,
esclerose multipla, artrite reumatoide, |Upus eritematoso sistémico e doencas inflamatérias
intestinais (MARQUES et a. 2010).

Figura 8: Hidroxilacdo vitamina D
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Fonte: adaptado de BELLAN et al. (2015)

Varios estudos tém sugerido que o metabdlito ativo 1,25(0OH)2D desempenha um papel
importante na regulacdo do sistema imunolégico. Observagdes indicam que o 1,25(0OH)2D
possui efeitos que modulam arespostaimune do organismo. Por exemplo, em experimentos de
laboratorio, foi observado que o 1,25(0H)2D pode influenciar a diferenciacdo de certas células
do sistema imunoldgico, como 0s mondcitos, 0os quais reduzem a producdo de citocinas
inflamatorias. Além disso, esse metabdlito também pode afetar a maturacdo das céulas
dendriticas, que desempenham um papel na ativagdo dos linfécitos T, promovem um tipo

especifico de resposta imune chamada Th2. Esses efeitos sugerem que o 1,25(0OH)2D pode
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influenciar a maneira como nosso sistema imunoldgico responde a diferentes estimulos.
(BELLAN et a. 2015).

Figura 9: Efeitos imunomoduladores vitamina D
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A vitamina D é um precursor do hormonio esteréide solivel em gordura que surge da
exposicdo a radiacdo ultravioleta B (UVB) do 7-desidrocolesterol (7-DHC) na epiderme da
pele, naqual é transformado no precursor circulante colecalciferol. No figado, o colecalciferol
€ hidroxilado para formar 25-hidroxivitamina D, que é transformada no horménio ativo 1,25-
hidroxivitamina D (1,25(OH)2D) nos rins. A vitamina D desempenha papéis em uma ampla
gamade sistemas corporais, inclusive nasrespostasimunes inatas e adaptativas, como mostrado
na Fig. 9. A vitamina D aumenta a imunidade celular inata por meio da estimulacdo da
expressao de peptideos antimicrobianos, como catdicidina e defensinas. As defensinas mantém
junces estreitas e comunicantes, aderem e aumentam a expressdo de genes antioxidantes. A
vitamina D é conhecida por manter a integridade dessas juncBes [com baixos niveis de
expressdo do receptor de vitamina D levando ap aumento da expressdo de claudina-2 e
inflamagdo. A vitamina D também promove a diferenciacdo de mondcitos em macrofagos, ao
mesmo tempo que aumenta a producéo de superdxido, a fagocitose e a destruicdo bacteriana.

Além disso, a vitamina D é capaz de modular a resposta imune adaptativa, pois suprime a
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funcdo das células T auxiliares tipo 1 (Thl) e diminui a producdo das citocinas pro-
inflamatorias IL-2 e interferon-gama (INF-y). A vitamina D também promove citocinas anti-
inflamatorias pelas células Th2 e suprime indiretamente as células Thl, desvia as células pro-
inflamatdrias para um fendtipo anti-inflamatério, bem como estimula as células T reguladoras
supressivas (SHAKOOR et a. 2021).

O diabetes tipo 1 é caracterizado pela destruicdo das células beta pancreéticas devido a
uma resposta autoimune, resultando em uma deficiéncia completa na producéo de insulina. Ja
no diabetes tipo 2, os principais mecanismos envolvidos sdo a disfuncdo das células beta, a
resisténcia periférica a insulina e a presenca de inflamacdo sistémica. A vitamina D tem sido
associada atodos esses processos, exercendo efeitos diretos nafuncéo das células beta por meio
da interacdo com os receptores de vitamina D (VDR) e da expressao local da enzima la-

hidroxilase (JORGE et al. 2018).

A vitamina D pode aumentar a sensibilidade ainsulinaestimulando aexpressdo deVDR
em tecidos periféricos e ativando o receptor gama ativado por proliferador de peroxissoma
(PPAR), gue regula o metabolismo dos acidos graxos em musculos esqueléticos e tecido
adiposo. Adicionalmente, a vitamina D pode agir indiretamente na secrecdo de insulina e na
sensibilidade a insulina, regulando a concentracdo e o fluxo de célcio nas membranas das
células beta e nos tecidos periféricos (JORGE et a. 2018).

Um estudo aberto com 19 individuos com artrite reumatoide utilizando suplementacéo
com altas doses de afacalcidol (ou 1-hidroxicolecalciferol, analogo a vitamina D) oral por trés
meses, enquanto também faziam a utilizagdo de DMARD (Disease Modifying Antirheumatic
Drugs) convencionais, os resultados mostraram uma reducdo da gravidade dos sintomas de AR
em 89% dos pacientes, sendo 45% com remissao completa e 44% com resultados considerados
satisfatorios. Os efeitos colaterais ndo foram observados nesses pacientes (BELLAN et al.
2015).

Devido sua funcdo imunomoduladora, os estudos tem investigado arelacéo entre LES
e vitamina D. Estudos demostraram que ha uma alta prevaléncia de deficiéncia de vitamina D
em pacientes com LES. A deficiénciade vitamina D pode estar associada aumamaior atividade
da doenca e aum pior prognostico. A suplementacéo de vitamina D pode ser considerada como
parte do manejo terapéutico de pacientes com LES, visando melhorar a qualidade de vida e

reduzir a progressdo da doencga, ja que a vitamina D desempenha um papel importante na
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regulacdo da resposta imune e na modulagdo da inflamagdo, 0 que pode ser relevante no
contexto do LES (MARQUES et a. 2010).

A vitamina C desempenhaum papel essencial no suporte asfungdes celulares do sistema
imunolégico inato e adaptativo. Ela se acumula em neutréfilos, melhorando quimiotaxia,
fagocitose e geracdo de espécies reativas de oxigénio, essenciais para a morte microbiana. Nos
macrofagos, facilita a apoptose e eliminacdo de neutrofilos gastos, protegendo os tecidos.
Também apoia a funcéo de barreira epitelial da pele contra patdgenos e estresse oxidativo. No
sistemaimunol6gico adaptativo, avitamina C promove adiferenciagéo e proliferacdo de células
B e T e aua como cofator para enzimas reguladoras das respostas imunolégicas. Assim, ela
melhora as func¢des das células imunitérias e regula as respostas imunoldgicas, sustentando a
integridade e eficacia do sistema imunolégico (CARR; MAGGINI, 2017).

Em um estudo prospectivo de 4 anos com 279 pacientes japoneses com LES, observou-
se que a ingestéo de vitamina C (109,99 mg/dia) estava significativamente inversamente
associada (p = 0,005) ao risco de desenvolvimento de LES ativo. Os pesquisadores sugeriram
gue as propriedades antioxidantes da vitamina C modulavam as fungdes imunologicas,
regulavam a liberacdo de mediadores inflamatorios, diminuiam o estresse oxidativo e
suprimiam a producéo de autoanticorpos nos individuos com LES. Em um estudo duplo-cego,
randomizado e controlado por placebo, envolvendo 39 pacientes com LES, ap0s 12 semanas de
terapia combinada com vitamina C (500 mg/dia) e vitamina E (800 Ul/dia), observou-se
reducdo da peroxidacdo lipidica, sem afetar outros marcadores de estresse oxidativo ou funcbes
endoteliais (ISLAM et a. 2020).

O zinco desempenha um papel critico no sistema imunologico, um vez que influencia
véarios aspectos da funcdo imunoldgica, incluindo desenvolvimento e diferenciacéo de células
imunoldgicas. E essencial para o desenvolvimento e diferenciacéo de células imunoldgicas,
como células T, células B e células natural killer (NK), necessario para o bom funcionamento
do timo e da medula 6ssea, que sdo 6rgdos imunologicos primérios envolvidos na producéo de
células imunolégicas. Em relac8o a sinalizagdo intracelular, o zinco esta envolvido nas vias de
sinalizagdo intracelular que regulam a ativacéo e funcéo das células imunolégicas. Ele modula
moléculas de sinalizacdo, como fosfoinositideo 3-quinase (PI3K), quinase regulada por sinal
extracelular (ERK) e fosfolipase C (PLC), que sG0 essenciais para as respostas das células
imunolégicas (WESSELS et al. 2021).

Atuar como antioxidante e ajudar a proteger as células imunolégicas do estresse

oxidativo e dos danos causados pelos radicais livres é crucial, por isso, 0 zinco regula a
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producdo de citocinas inflamatorias e gjuda a equilibrar a resposta imunolégica a infecgdes e
estimulos inflamatérios. Desse modo, o zinco ainda pode modular a atividade das células
imunologicas envolvidas na imunidade inata e adaptativaa (SKRAINOWSKA;
BOBROWSKA-KORCZAK, 2019).

O zinco estd envolvido na manutencdo da integridade das barreiras da pele e das
mucosas, que sdo a primeira linha de defesa contra patdgenos. Ele apoia a funcéo das células
epiteliais e das células imunoldgicas que residem nessas barreiras, como mastocitos e células
dendriticas. Em relacdo a defesa antiviral: O zinco tem propriedades antivirais e pode inibir a
replicacéo de vérios virus. Foi demonstrado que a suplementacéo de zinco aumenta a resposta
imunologica contra infecgdes virais e reduz a gravidade das doencas causadas por virus.
Globalmente, o zinco é crucial para o bom funcionamento do sistema imunitario e a sua
deficiéncia pode prejudicar as respostas imunitarias, aumentar a susceptibilidade a infecgbes e
contribuir para condigdes inflamatorias e autoimunes (WESSELS et al. 2021).

A vitamina A também gjudano sistemaimunoldgico adaptativo. O acido retindico, com
seu metabdlito ativo, afeta as células do sistema imunolégico, incluindo as células T e B. O
acido retindico ajuda a diferenciar as células T em células T reguladoras, que mantém a

tolerancia imunoldgica e evitam respostas autoimunes. Além disso, aumenta a producéo de

anticorpos pelas células B, o quefortalece aresposta do corpo asinfecgdes (HALL et a., 2011;
GRIZOTTE-LAKE et a. 2018).

De acordo com estudos recentes a vitamina A é crucial para a regulacdo imunologica.
Por exemplo, um estudo de Brown e Noelle (2015) descobriu que o &cido retindico estimula a
producéo de células T reguladoras do intestino, que sdo essenciais para manter a homeostase
intestinal e prevenir ainflamacéo. Este € um papel importante do acido retindico na regulacéo
do sistema imunitario intestinal. (BROWN; NOELLE, 2015).

Diante disso, véarios estudos sublinharam o papel significativo da vitamina E na funcdo
imunitaria. Por exemplo, pesguisa de Lee et al. (2018) destacaram que a suplementacdo de
vitamina E melhorou as respostas imunolégicas mediadas por células T e reduziu a inflamacéo
ao modular a producéo de citocinas. Além disso, um estudo de Jiang et al. (2014) demonstraram
gue a suplementacdo de vitamina E melhorou a fun¢do imunolégica em individuos idosos e
aumentou a proliferacéo de linfécitos e a producdo de anticorpos. Em uma meta-analise
conduzidapor Xiong et al. (2023) indicaram que a suplementacéo de vitamina E pode melhorar
a funcdo imunoldgica e reduzir o risco de infecgdes, especialmente em adultos mais velhos.
Estas descobertas sublinham coletivamente a importancia da vitamina E no apoio a salde

imunitéria e sugerem o seu potencial como intervencdo nutricional parareforcar aimunidade.
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Ha evidéncias entre a ingestdo de 6mega-3 e beneficios para o sistema imunologico.
Estes &cidos graxos, encontrados principalmente em peixes gordurosos como saméo e
sardinha, tém demonstrado efeitos anti-inflamatérios e imunomoduladores. Sugere-se que o
Omega-3 pode gjudar a reduzir a produgdo de citocinas pro-inflamatérias, como o fator de
necrosetumoral alfa(TNF-a) ¢ interleucina-6 (IL-6), enquanto aumentaa producao de citocinas
anti-inflamatorias, como interleucina-10 (IL-10). Além disso, o dmega-3 pode melhorar a
funcdo de células imunes, como linfocitos T e células natural killer (NK), fortalecendo assim a
respostaimunolégica do corpo contra patdégenos e infecgdes (CALDER, 2021).

Os &cidos graxos 6mega-3 tém a capacidade de controlar a ativacdo das células
imunoldgicas de vérias maneiras. Esses mecanismos incluem: Incorporacdo nas membranas
celulares. Alguns é&cidos graxos 6mega-3, como EPA e DHA, podem ser incorporados as
membranas celulares das células imunoldgicas com grande sucesso. A sinalizacéo celular e a
funcdo do receptor podem ser afetadas pela fluidez da membrana aumentada por esta
incorporagdo (VENTER et a. 2020).

Os &cidos graxos 6mega-3, especialmente EPA e DHA, possuem propriedades anti-
inflamatorias significativas que podem gjudar a reduzir a inflamagdo no corpo. Eles modulam
as respostas inflamatérias, ajudam a aliviar sintomas de condi¢des inflamatorias e a apoiar a
funcdo imunoldgica geral. Além disso, 0 6mega-3 pode influenciar a ativacdo e a funcdo de
células imunologicas, como macrofagos, neutrofilos e células T, regulando assim as respostas
imunoldgicas e mantendo a homeostase do sistema imune (GUTIERREZ et al. 2019).

Além de suas propriedades anti-inflamatdrias, os &cidos graxos mega-3 melhoram a
fagocitose, aumentando a capacidade de macrofagos e neutréfilos de engolir e eliminar
patdgenos. Eles também influenciam a producéo de citocinas, regulando a comunicacéo entre
células imunolégicas e o0s processos inflamatérios. Ao apoiar a fun¢éo adequada das células
imunolégicas, os acidos 6mega-3 melhoram a capacidade de resposta do sistema imune,
aumentando a eficiéncia no combate as infec¢es e na manutencdo do equilibrio imunolégico
(GUTIERREZ et a. 2019). A tabela 1 seguinte exemplifica as vitaminas e sais minerais que

contribuem para 0 aumento da respostaimune e em guais alimentos encontramos.
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Tabela 1: Vitaminas e mineraisimportantes para o sissemaimunol 6gico e os alimentos onde sdo encontrados.

Nutriente Fontes alimentares
Omega 3 - Peixes;
- Oleaginosas. castanhas, nozes,
améndoas, pistache e sementes;
- Oleos vegetais: azeite e 6leo de canol;
- Camar&o;
- Folhas verde-escuras;
- Leguminosas.
Vitamina A Ovos;
* Leite e queijos;
* Figado;
* Legumes, verduras e frutas de cor alaranjada:
abdbora, mamao, manga e cenoura;
» Legumes e verduras de cor verde-esCcuros.
agrido, couve, espinafre e racula
VitaminaC Frutas citricas; laranja,
lim&o, mexerica e acerola
VitaminaD Exposi c8o aos raios solares;
« Oleos de figado de peixes: atum,
linguado, bacalhau, salmao,
cavala e sardinha.
Vitamina E » Gema de ovo;
* Figado;
» Vegetais verde-escuros;
» Sementes oleaginosas;
« Oleos vegetais;
* Germe de trigo.
Zinco Azeite
- Salméo e atum;
- Chiaelinhaga;
- Odtras e camarao;
- Gemade ovo;
- Leiteintegral;

- Amendoim e castanha de caju

Fonte: CAVALCANTI (2020).



38

2.10. Fitonutrientes

2.10.1. Polifenodis

Os polifendis sdo substancias quimicas encontrados em plantas que contém varios
grupos fendlicos em suas estruturas. Eles sdo reconhecidos por sua atividade antioxidante e por
seus beneficios a salide. Os polifendis sdo amplamente distribuidos na natureza e sdo
encontrados em uma variedade de alimentos, como frutas, vegetais, chas, café, vinho e
chocolate. Eles sdo divididos em diferentes classes, como flavonoides, &cidos fendlicos,
estilbenos e lignanas, cada um com propriedades Unicas e potenciais efeitos benéficos para a
salide (SANTOS-BUELGA, 2021).

Os polifendis exercem seus efeitos ativando caminhos dentro das células, como avia do
acido araquiddnico, a sinalizagdo NF-«kB, as proteinas quinases ativadas por mitogenos
(MAPKSs), aviade PI3K / Akt e modulacdo epigenética. Por intermédio da regulacéo desses
caminhos, os polifendis influenciam a resposta imune do organismo e auxiliam no tratamento
de doencas autoimunes (KHAN et al. 2019).

Um exemplo de polifenol € acurcumina, aqual tem sido estudada para determinar como
pode melhorar doencas autoimunes. A curcumina possui propriedades anti-inflamatorias,
antioxidantes e imunomoduladoras, que podem ser Uteis do tratamento de condigdes
autoimunes, de acordo com pesquisas pré-clinicas e clinicas. Por exemplo, a curcumina pode
gjudar amodular arespostaimunolégica diminuindo a producéo de citocinas pré-inflamatérias
e a aividade das células imunes hiperativas, que estdo envolvidas nas doencas autoimunes
(KAHKHAIE et a. 2019).

Foi demonstrado gue a curcumina pode inibir citocinas pro-inflamatorias, como TNF-
a, IL-1, IL-6, IL-12 e IFN-y. Ao reduzir a inflamacdo, a curcumina pode ajudar a aliviar os
sintomas associados a doengas autoimunes A curcumina é geralmente considerada segura para
0 consumo e relativamente barata em comparacdo aos medicamentos convencionais para
doencas autoimunes. 1sso 0 torna uma opcao atraente para pacientes que procuram maneiras
naturais e econdmicas de controlar sua condicdo. Embora a curcumina se mostre promissora
como suplemento dietético para pacientes com doencas autoimunes, é essencial consultar os
profissionais de salide antes de iniciar qualquer novo regime de suplementos, especialmente se

jaestiver sob medicacdo ou em tratamento para doencas autoimunes (BRIGHT, 2021).
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2.10.2. Flavonoides

Os flavonoides sdo compostos vegetais diversificados que pertencem a uma classe maior
de fitonutrientes e sdo responsaveis pelas cores vibrantes de frutas, vegetais e flores.
Conhecidos por suas propriedades antioxidantes, os flavonoides tém sido amplamente
estudados por seus potenciais beneficios a salde, incluindo efeitos anti-inflamatorios,
anticancerigenos e protetores cardiovasculares (PEREZ-CANO; CASTEL, 2016).

Podem ser subdivididos em diferentes subgrupos, dependendo do carbono do anel C ao
qual o anel B esta ligado e do grau de insaturacéo e oxidagdo do anel C. Quando o anel B est4
ligado na posi¢éo 3 do anel C, os flavonoides sdo chamados de isoflavonas. Aquelesem que o
anel B esta ligado na posicéo 4 séo chamados de neoflavonoides. Quando o anel B esta ligado
na posicado 2, os flavonoides podem ser subdivididos em varios subgrupos com base nas
caracteristicas estruturais do anel C. Esses subgrupos incluem flavonas, flavondis, flavanonas,

flavanonadis, flavandis (ou catequinas), antocianinas e chalconas (PANCHE et al. 2016).

Figura 10: Estrutura basi ca dos flavonoides e suas classes
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Os flavonoides, conhecidos por suas propriedades anti-inflamatorias, neuroprotetoras e
imunomoduladoras, sdo sugeridos como uma abordagem terapéutica promissora para doencas
autoimunes. Eles tém a capacidade de modular o equilibrio entre diferentes tipos de células
imunolégicas envolvidas em tais doencas, como células Thl, Th2, Th1l7 e Treg. Ao influenciar
essas células, os candidatos promissores para futuras investigagdes no tratamento de doencas
autoimunes (KURSVIETIENE et al. 2016).

2.11. Microbiota Intestinal e Doencas Autoimune

A microbiota pode aterar doencas autoimunes, afetando o desenvolvimento e a
funcionalidade do sistema imunoldgico. A dishiose, ou um desequilibrio na microbiota
intestinal, tem sido associada a vérias doengas autoimunes, como doenca celiaca, inflamatéria
intestinal e artrite reumatoide. Existem evidéncias de que moléculas provenientes da
microbiota, como butirato e lactato, desempenham um papel na regulacéo da resposta imune
gue é responsavel pela doenca celiaca. Além disso, pesquisas mostraram que bioprodutos
derivados da microbiota, como polissacarideos, melhoram a fungdo de barreira e diminuem a
inflamacdo causada pela gliadina em organoides do intestino humano. Essas descobertas
sugerem que a microbiota pode ser um alvo para o desenvolvimento de novos tratamentos para
doencas autoimunes (FREIRE, 2019).

A microbiota € uma sociedade de microrganismos. Dentro e sobre o corpo humano; a
microbiota intestinal é a mais estudada, tendo em vista que desempenha varias funcbes
importantes, como: digestdo e metabolismo: a microbiota guda o corpo humano a quebrar
carboidratos complexos, fibras e outros nutrientes que ele ndo consegue digerir sozinho. Este
processo produz &cidos gordos de cadeia curta (AGCC), como o butirato e o lactato, que
fornecem energia ao epitélio intestinal e foram demonstrados a desempenhar um papel na
regulacéo da respostaimunitéria na doenca celiaca. (FREIRE, 2019).

Dessa forma, destaca-se que ha um papel importante da microbiota tanto no
desenvolvimento quanto no funcionamento do sistema imunoldgico, ajudando-o a distinguir
entre substancias inofensivas e prejudiciais. E fundamental na protecdo contra patégenos: por
competir por recursos e produzir compostos antimicrobianos, aém disso, a microbiota gjuda a
impedir que bactérias perigosas se desenvolvam, influencia na moderacdo do humor e no
comportamento: a microbiota pode se conectar ao cérebro através do eixo intestino-cérebro e
afetar o humor, o comportamento e as fun¢des cognitivas. No geral, a microbiota € uma parte

imprescindivel para apreservacdo da salde e do bem-estar dos seres humanos (FREIRE, 2019).
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Figura 11: Causas da disbiose e doengas relacionadas
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Fonte: Adaptado de TOMASELLO et d. (2016)

A dishiose € umestado de desequilibrio entre os varios organismos do intestino humano.
Para a ocorréncia da dishiose alguns fatores sdo levados em consideracdo principalmente:
fatores hereditarios, alguns medicamentos, idade, ma nutricéo e estresse fisico e/ou psicoldgico,
gue também resultam na desregulacdo do sistema imunologico. Todos os estes podem levar ao
desencadeamento de doengas, principalmente as doencas autoimunes (TOMASELLO et al.
2016).

Em todo o mundo, houve uma transi¢éo nutricional, que caracterizou a dieta ocidental
como rica em gorduras saturadas, em carboidratos simples, mas baixa em fibras alimentares e
alta em consumo de alimentos industrializados. Esse tipo de dieta pode afetar negativamente a
composicado damicrobiota, deshalanceado as colonias de bactérias, podendo levar ainflamacéo
e disbiose intestinal e como resultado, o desenvolvimento de doencas. Assim, a dieta € um dos
elementos que tém um impacto direto na composicdo da microbiota intestinal, que participa do
metabolismo de nutrientes e absorcdo (SINGH et al. 2017).

Os padrdes alimentares da dieta ocidental e mediterranea tém efeitos significativos na
interacdo entre a microbiota intestinal e o sistema imunoldgico, com implicacdes distintas para
asalde. Enguanto a dieta ocidental, com seu alto consumo de alimentos processados e gorduras
prejudiciais tende a perturbar a microbiota intestinal, aumentar a inflamag&o e comprometer a

funcdo imunoldgica, a dieta mediterranea, caracterizada por uma variedade de alimentos
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vegetais, gorduras saudaveis e polifendis, promove a diversidade da microbiota, possui efeitos
anti-inflamat6rios e melhora a resposta imunologica (GARCIA-MONTEIRO et a. 2021).

Em sintese, a dieta ocidental tende a ter um impacto negativo na salde intestinal e
imunologica, enquanto a dieta mediterrénea tem um efeito mais positivo, apoiando uma
interacdo saudavel entreamicrobiotaintestinal e o sistemaimunoldgico. A adocdo deumadieta
de estilo mediterréneo pode ser uma estratégia eficaz para reduzir o risco de doencas cronicas
e promover 0o bem-estar gera através da manutencdo da salde intestinal e imunoldgica
(GARCIA-MONTEIRO et al. 2021).

Figura 12: Efeitos dos nutrientes e padrdes alimentares no sistema imune
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Fonte: Adaptado de BARREA et a. (2020)

Na imagem acima vé-se a interacdo entre microbiota intestinal, dieta e o sistema
imunolégico. Os macros e micronutrientes assim como os padrdes alimentares influenciam a
composicdo da microbiota intestinal, que por meio de antigenos, LPS e AGCC, influencia o
sistema imune. Portanto, 0s micro-organismos apresentam funcdo na maturagdo e
desenvolvimento do sistema imune inato e adaptativo, natoleranciaimunitaria e naintegridade
dabarreiraintestinal (BARREA et al. 2020).

Lobionda et al. (2019) afirmam que a composicado da microbiota intestinal pode ser
influenciada por uma dieta rica em fibras que pode aumentar a producéo de &cidos graxos de

cadeia curta (AGCCs) e a expressdo de proteinas em juncdes estreitas, preserva a integridade
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intestinal e promove a producdo de citocinas anti-inflamatorias, previne ou trata problemas

autoimunes, como inflamagdes nos intestinos.



3. CONSIDERACOES FINAIS

A relacdo entre a nutricdo e doengas autoimunes € um campo de estudo essencial e
promissor. A andlise dos estudos revela a importancia crucial dos nutrientes para a regulagdo
do sistema imunoldgico e no controle das respostas inflamatorias, aspectos fundamentais para
0 manejo de doengas autoimunes como diabetes tipo 1, lUpus eritematoso sistémico e artrite
reumatoide.

A influénciadas vitaminas, minerais e acidos graxos para a modulagdo imunoldgicae o
combate a inflamagcdo é substancial. Além disso, os fitonutrientes, incluindo polifendis e
flavonoides, trazem consigo beneficios significativos paraaimunidade. A homeostase entre as
bactérias benéficas e patogénicas no trato intestinal também se destaca como um fator relevante
no tratamento de doencas autoimunes. Uma microbiota intestinal saudavel pode potencializar
a imunidade e controlar a inflamacéo e os nutrientes assumem um papel de destague para a
modulacdo dessa microbiota.

O reconhecimento do impacto da dieta na salde imunologica abre caminho para o
desenvolvimento de estratégias nutricionais personalizadas. Neste contexto, o profissional
nutricionista, a partir dessa compreensdo, pode implementar intervencdes dietéticas que visam
ndo apenas melhorar a qualidade de vida dos pacientes, mas também prevenir a progresséo das
doencas autoimunes.

Portanto, a adocdo de uma dieta equilibrada e rica em nutrientes, aliada a uma
microbiota intestinal saudavel, é vital para minimizar os sintomas e prevenir doencas
autoimunes. A nutricdo adequada desempenha um papel fundamental na promocéo da salde
imunolégica e no mangjo efetivo dessas condigbes, reafirmando a necessidade de uma

abordagem dietética cuidadosa e personalizada para individuos com doencas autoimunes.
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