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Resumo: O diabetes mellitus é uma doenca cronica que traz muitos desafios para os profissionais de salde e reduz
consideravelmente a qualidade de vida dos pacientes. Os custos do sistema de salde para tratar pacientes
portadores desta patologia sdo exorbitantes. Diante deste cenario, € urgente a busca por terapias que auxiliem o
tratamento desta doenga, e a dietoterapia tem sido considerada uma excelente alternativa ndo medicamentosa para
este propdsito. Para além da prescricdo dietética, o que ja auxilia na manutencédo das taxas do paciente diabético e
melhora consideravelmente a sua qualidade de vida, hoje tem-se utilizado da genémica nutricional, a qual traz a
interagdo entre nutrientes e compostos bioativos e 0 material genético do paciente, de modo que se possa produzir
um fenotipo de melhor qualidade e maior expectativa de vida. A gendmica nutricional engloba a Nutrigenética e
Nutrigendmica, ambas envolvendo a interacdo entre gene e nutriente. Desta forma, o individuo pode ter uma
alimentacdo personalizada, segundo seu perfil genético. O grande papel dessas areas é auxiliar no entendimento
da estreita relacdo entre o gene e os nutrientes e outros componentes dietéticos, assim como 0S compostos
bioativos. Pode-se, desta maneira, relacionar a gendmica nutricional a prevencéo e/ou tratamento de algumas
doengas crbnicas ndo transmissiveis, como o diabetes mellitus. Sendo o diabetes uma doenca que pode se
manifestar de forma gravissima nos individuos, a sua prevencao e controle tém sido alvo constante da ciéncia e,
nesta perspectiva, a Nutrigenémica tem se mostrado uma alternativa possivel e eficaz.
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Abstract: Diabetes mellitus is a chronic disease that poses many challenges for health professionals and
considerably reduces patients’ life quality. The health system costs to treat patients with this pathology are
exorbitant. Given this scenario, the search for therapies that help in the treatment of this disease is urgent,
and diet therapy has been considered an excellent non-drug alternative for this purpose. In addition to
dietary prescription, which already helps to maintain the rates of diabetic patients and considerably
improves their quality of life, nutritional genomics has been used today, which brings the interaction
between nutrients and bioactive compounds with the genetic material of the patient and thus a better
quality phenotype can be produced and longer life expectancy. Nutritional genomics encompasses
Nutrigenetics and Nutrigenomics, both involving the interaction between gene and nutrient. Therefore, the
individual can have a personalized diet, according to their genetic profile. The great role of these areas is to
help understand the close relationship between the gene and nutrients and other dietary components, as
well as bioactive compounds. Thus, it is possible to relate nutritional genomics to the prevention and/or
treatment of some non-communicable chronic diseases, such as diabetes mellitus. Since diabetes is a disease
that can appear in a very serious way in individuals, its prevention and control have been a constant target
of science and, in this perspective, Nutrigenomics has been shown to be a possible and effective alternative.
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1. Introducéo

E certo que, nos dias atuais, o consumo alimentar tem ligacdo direta com a salde da
populacdo. O maior consumo de alimentos ricos em gorduras, como carnes gordurosas e
manteiga, acucar, como refrigerantes e balas, e sddio, como temperos industrializados e
salgadinhos, e a menor ingestdo de hortalicas, frutas, graos e cereais integrais tem sido comum
na dieta da populagdo. A ingestdo de alimentos ultraprocessados, comum na populacédo
brasileira, aumenta as calorias totais consumidas, e faz com que a alimentacdo tenha uma baixa
qualidade nutricional, além de estar associada ao aparecimento de doencas crénicas nédo
transmissiveis (DCNT), como a obesidade e suas comorbidades (BORGES, 2016). A
mortalidade decorrente das DCNT tem aumentado no Brasil, e o diabetes € uma das doencas
com maior impacto na satde publica. As DCNT sdo determinadas por um conjunto de fatores,
que podem ser sociais ou individuais, manifestam-se durante a vida e sdo de longa duracéo. Os
fatores de risco para as DCNT sdo: o tabagismo, o uso excessivo do alcool, atividade fisica
ausente ou insuficiente, alimentacao inadequada e fatores genéticos (BRASIL, 2019).

A obesidade é considerada uma DCNT que funciona também como gatilho para o
desenvolvimento das demais, uma vez que a modificagdes que ela causa no organismo séo
inimeras, tais como alteracdes metabdlicas, hormonais e hemodinamicas, que propiciam a
resisténcia a insulina, hiperinsulinemia, intolerancia a glicose, o aumento da pressdo arterial,
alteragdes no perfil lipidico e maior status inflamatorio, e esses fatores aumentam a
probabilidade de manifestacdo do Diabetes Mellitus (DM) (MALTA, 2016).

Segundo a diretriz da Sociedade Brasileira de Diabetes — SBD (2019), o crescimento do
DM é um importante problema de saude pablica em todos os paises. O acréscimo da prevaléncia
desta doenca esta ligado a varios fatores, como rapida urbanizacéo, transi¢do epidemioldgica,
transicdo nutricional, sedentarismo, alimentacdo inadequada, sendo este ultimo um fenémeno
muito comum nas sociedades contemporaneas, além do crescimento e envelhecimento
populacional e, também, a maior sobrevida dos individuos com diabetes.

A definicdo para a relacdo entre dieta e gene se refere a influéncia de um componente do
alimento sobre um determinado fendtipo, podendo ocorrer variagdo, de acordo com o
polimorfismo genético. Essa variacdo genética promove diferentes interagdes, segundo 0s
nutrientes e compostos dos alimentos, para criar fen6tipos distintos. Em portadores de DM2 ou
com historico familiar da doenca, a expressdo do gene PGC1 mitocondrial (fator transcricional

associado ao metabolismo da glicose) encontra-se reduzida, levantando a hipotese de que a
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diminuicdo do PGC-1 pode ser usada como marcador da condicao de pré-diabetes, e que sua
baixa expressdo ajude na diminuicdo da oxidacdo dos &cidos graxos, consequentemente,
acumulando lipideos intracelulares, influenciando a sensibilidade a insulina (OLGUIN, 2018).

Diante da gravidade das complica¢fes diabéticas, do alto gasto financeiro, ndo s6 para 0s
portadores da doenca, mas também representando impacto na economia do pais e no sistema
de saude, tornam-se urgentes medidas de prevencéo e/ou tratamento, para controlar o avancgo
da doenca, assim como melhorar a qualidade de vida dos portadores (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES, 2019).

Esta revisdo da literatura tem como objetivo discutir a influéncia do tratamento

nutricional com énfase na nutrigenémica em pacientes portadores de diabetes mellitus.

2. Metodologia

Para a construcédo deste artigo, foram feitas buscas utilizando as bases Scientific Eletronic
Library Online (Scielo), Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(Lilacs), Biblioteca Nacional de Medicina (PubMed), Biblioteca Regional de Medicina
(Bireme). Os artigos foram escolhidos dentro do periodo de 2016 a 2020. Os descritores
utilizados foram Diabetes, Epigenética, Genes, Nutrigenética, Nutrigendmica. Considerando,
para a selecdo, o tempo das publicacGes dos artigos e que os mesmos abordassem o tema, foram

analisados artigos e diretrizes.

3. Desenvolvimento
3.1 Diabetes Mellitus

O Diabetes é definido como um distdrbio metabdlico decorrente do aumento persistente
da glicemia, devido a deficiéncia na producao de insulina ou sua ineficiéncia de atuacédo, ou
seja, 0 Diabetes pode ocorrer através da diminuigdo da insulina, da falta de receptores ou, ainda,
da sinalizacdo alterada dentro da celula. Tem como fatores causais a genética e 0 ambiente -
que ainda ndo é completamente conhecido. Quando os valores glicémicos estdo acima dos
valores de referéncia, mas abaixo dos valores de diagnostico de DM, chama-se pré-diabetes ou
intolerancia a glicose. Nesta fase, a resisténcia a insulina esta presente e a falta de medidas para
combater os fatores de risco geralmente ocasiona a evolucdo da doenga, que se une ao risco
aumentado de doenca cardiovascular e outras complicacdes. A maioria dos casos de pre-
diabetes e diabetes é assintomaética, e o diagnostico é através de exames (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES, 2019).
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Quadro 1. Valores da glicemia segundo a SBD

TIPO DE EXAME | NORMOGLICEMICO | PRE-DIABETICO | DIABETICO
Glicemia em jejum

<100 = 100 e < 126 = 126
Teste oral de
tolerancia a glicose
(TOTG) <140 = 140 e < 200 = 200
Hemoglobina
glicada (HbAlc) <57 257e<6,5 26,5

Fonte: Sociedade Brasileira de Diabetes, 2019.

O DM ¢é a doenca enddocrina mundialmente classificada como a mais prevalente, e
também como um problema de satde publica, tendo ocorrido um grande aumento de casos
durante os Gltimos anos e com grande propensao de continuar se expandindo. Pressupde-se que,
em 28 anos, ocorra 48% do aumento de casos (ALENCAR, 2019).

A Internacional Diabetes Federation (IDF) informa que, em 2019, aproximadamente 463
milhdes de adultos (20 -79 anos) estavam vivendo com a DM, e que esse humero pode chegar
a 700 milhdes de casos, em 2045. Foi verificado que uma em cada cinco pessoas com mais de
65 anos tem DM, e que ela foi a causa de 4,2 milhdes de mortes em todo o mundo. Dados
apontam que 374 milhGes de pessoas correm risco de desenvolver diabetes tipo 2. Assegurar
que os niveis glicémicos, a pressao arterial e o colesterol figuem iguais ou préximos ao normal
pode auxiliar a adiar ou prevenir complicagdes do DM. O atlas de 2019 do IDF mostra o Brasil
em 5° posi¢do como pais com maior numero de adultos com DM, com 16,8 milhes, e indica
que, em 2030, esse numero sera de 21,5 milhdes e, em 2045, de 26,0 milhdes de portadores da
doenca (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2019). A classificagdo do DM é feita

de acordo com a sua causa.

Quadro 2. Classificacdo do Diabetes Mellitus e suas caracteristicas

Tipos Caracteristicas

Diabetes Mellitus tipo | E o resultado da destruigdo das células P, levando a
auséncia absoluta de secre¢do de insulina. Ocasionada
por uma reacdo autoimune, as células que produzem a
insulina sdo atacadas pelas células de defesa do
organismo, produzindo pouquissima ou nenhuma
insulina. A causa é desconhecida, mas esta ligada a
genética e ao ambiente. Qualquer pessoa,
independente do sexo ou idade, pode ser afetada,
porém, é mais comum em criangas ou adultos jovens
(INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION,
2020).
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Diabetes tipo | autoimune (1A)

Esse subtipo caracteriza-se pela deficiéncia de insulina
e anticorpos autoimunes, o aparecimento tardio é o
que a diferencia do tipo 1. Nesse grupo também estdo
incluidos os diabéticos com insuficiéncia de insulina,
cuja origem ndo tem ligacéo autoimune e nem ao peso,
individuos com esse subtipo tém mais riscos de
desenvolver retinopatia (INTERNATIONAL
DIABETES FEDERATION, 2020).

Diabetes tipo | idiopatica (1B)

Com causa desconhecida, esse tipo apresenta em
alguns pacientes insulinopenia e predisposicdo a
cetoacidose, porém, sem evidéncias de acdo
autoimune. Uma pequena parcela € afetada, a maior
parte é formada por africanos e asiaticos
(CORDEIRO, 2019).

Diabetes Latente Autoimune do Adulto (LADA)

E um tipo do subtipo da diabetes 1A, caracteristico por
sua progressao lenta e acometimento em adultos. O
diagnostico geralmente acontece em pessoas com mais
de 30 anos de idade, o paciente apresenta sintomas
fortes e presenca de marcadores de destruicdo da
célula B, e IMC menor que 25 kg/m2. O avango é
lento, uma vez que a célula B mantém a fungdo
satisfatdria para prevenir a cetoacidose, em média por
12 anos. Apos esse tempo, normalmente os pacientes
se tornam dependentes de insulina e com risco de
cetoacidose. Com a progressdo da doenca, existe
pouca ou nenhuma secrecdo de insulina e pouco ou
nenhum nivel de peptideo C (CORDEIRO, 2019).

Diabetes tipo MODY

Diabetes juvenil de inicio tardio, é a traducdo para
Maturity Onset Diabetes of the Young (MODY). A
diabetes MODY ¢ ocasionada por deficiéncias génicas
na fungdo das células B do pancreas; geralmente ndo
depende de insulina até os dois primeiros anos;
equivale de 1 a 2% das diabetes monogénicas, ou seja,
uma mutacéo ligada a apenas um gene; faz parte de um
grupo heterogéneo de doencas com transmisséo
autossdmica dominante, o que significa que independe
do sexo para ser afetado, e que geralmente o individuo
afetado tem um dos pais com a mesma doenca
(ROCHA et al, 2018). Existem seis genes
responsaveis pela MODY que sdo distribuidos em
subtipos, séo eles: o MODY 1, MODY 2, MODY 3,
MODY 4, MODY 5 e MODY 6, porém, podem existir
outros genes ainda néo conhecidos
(INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION,
2020).
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Diabetes gestacional Com causa desconhecida, tem como uma das possiveis
causas a obstrucdo que os horménios da gravidez
causam a insulina, impossibilitando sua agdo no
organismo materno e causando a resisténcia a insulina.
Essa resisténcia aumenta a necessidade de
compensagdo, por parte da mde. Outra causa possivel
¢ quando o corpo da mae ndo produz e nem utiliza de
forma eficiente a insulina que é indispensavel para a
gravidez. Sem a quantidade de insulina necesséria, a
glicose ndo pode sair do sangue e se transformar em
energia (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION,
2020). Para o diagnostico, sdo considerados o0s
seguintes valores: para glicemia de jejum, maior ou
igual a (=) 92mg/dl, para teste de 1 hora apds
sobrecarga, = 180 mg/dl, e para o teste de
2 horas apo6s sobrecarga, = 153 mg/dl
(SOUZA, 2018).

Fonte: AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2020; CORDEIRO, 2019; INTERNATIONAL DIABETES

FEDERATION, 2020; ROCHA et al, 2018; SOUZA, 2018

Alguns portadores de DM tém sintomas tdo leves que podem ndo ser notados, mas, no
geral, os sintomas mais comuns no DM1 s&o: urinar frequentemente, sentir muita sede e muita
fome, fadiga extrema, visdo embacada, cortes/contusdes que demoram a cicatrizar, perda de
peso mesmo comendo em maior quantidade, e no DM2 o formigamento, dor e dorméncia nos
membros sdo frequentes. O diagnostico precoce auxilia a diminuir futuras complicacdes
causadas pelo diabetes (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2020).

A insulina é um hormdnio formado por cinquenta e um (51) aminoécidos, sendo composta
por duas cadeias polipeptidicas - uma cadeia tem vinte e um (21) aminoacidos e a outra cadeia
tem trinta (30) aminoacidos. A insulina participa de varias func@es, entre elas, 0 armazenamento
de energia e absorcdo de nutrientes, e também de sinalizacao; através da ligacdo a receptores
de membrana, a insulina usa o receptor que pertence a classe receptor tirosina quinase para
efetuar as sinalizacbes (CAMARGO, 2016). Este horménio é produzido e secretado pelas
células B do pancreas, como resposta ao aumento da glicose e aminoacidos no sangue. A
resisténcia a insulina tem efeito em diversos pontos moleculares envolvidos na transducédo do
sinal insulinico, prejudicando fisiologicamente a insulina, como menor translocagdo do
transportador GLUT4 para a membrana celular e menor absor¢do de glicose, levando a
hiperglicemia (SOUZA, 2018).

A sinalizacdo da insulina e captacdo da glicose comeca com a ligacdo da insulina ao seu
receptor (receptor de insulina) IR, promovendo a autofosforilagao (P-Fosfato) da subunidade 3
em tirosina (T). Depois, o IR fosforila seus substratos (substratos do receptor da insulina) IRS,
também em tirosina (PT- Fosfotirosina), a fosforilagdo em tirosina do IRS forma sitios de

ligacdo com a molécula (fosfatidilinositol 3 quinase) PI3K, que, por sua vez catalisa a

105
LUMEN, Recife, v. 30, n. 2, p. 100-117, jul./dez. 2021



Tratamento nutricional do Diabetes Mellitus: foco na Nutrigendmica
Gabriela Barbosa dos Santos | Ana Catarina Figueirédo Bispo | Cristiane Braga dos Santos | Tamara Kelly de Castro Gomes

fosforilacdo do (fosfatidilinositol 3,4 difosfato) PIP2 em (fosfatidilinositol 3,4,5 trifosfato)
PIP3, atraindo para a membrana moléculas como a (proteina quinase dependente de 3-
fosfoinositideos) PDK1 e a (serina/treonina quinase) AKT, que se ligam ao PIP3. A PDK1 ativa
a proteina serina e a treonina quinase AKT. Em seguida, a AKT fosforila a (proteina ativadora
de GTPase) AS160, e assim inibe a ligacdo dessa proteina com as vesiculas, contendo GLUT4.
As vesiculas que contém a GLUT4 ficam livres para a translocacdo e exocitose, e assim captar
a glicose (Figura 1) (SOUZA, 2018).

Figura 1. Sinalizacéo insulinica.
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3.2 Diabetes Mellitus tipo 11

Por se tratar de uma doenca progressiva, o diabetes pode acarretar problemas graves,
oriundos do descontrole glicémico. Origina-se da unido da genética com o ambiente, e cerca de
90% dos portadores de diabetes séo do tipo 2 (PADILHA,2016). Pode acontecer de o portador
de DMZ2 apresentar niveis normais ou elevados de insulina, e a glicose no sangue se apresentar
alta. Isso acontece porque as células B estdo normais, mas a insulina possui algum defeito, ou
tém resisténcia a insulina. O aumento da idade tem ligacdo com o risco de desenvolver o DM2.
Mesmo tendo ligacdo genética, ainda ndo é bem definida essa predisposi¢do, mas é correto
afirmar que a diminuigdo do peso e o exercicio fisico auxiliam na reducéo da resisténcia a
insulina (CORDEIRO, 2019).

Existem fatores que contribuem para um envelhecimento saudavel e ndo manifestacdo de
DM2, como os antecedentes genéticos, status de metilacdo do DNA, atividade fisica ou trabalho
diario até a idade avangada, uma vida social ativa, baixo consumo de tabaco e alcool. Apesar

disso, mesmo com estilo de vida e ambiente considerado adequado, as pessoas que tém alto
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risco genético ou epigenético possuem maior risco de DT2. Alguns fatores podem néo atingir
diretamente a funcionalidade das células B, mas atingir locais diferentes, como o sistema
imunoldgico, vasculatura, tecido adiposo, figado, musculo, cérebro, intestino ou microbiota
(KOLB; MARTIN, 2017).

O IDF cita como sintomas da DM2 sede excessiva e boca seca, urina frequente, cansaco,
feridas que demoram a curar, infec¢@es recorrentes na pele, visdo embacada e formigamento ou
dorméncia nas maos e pés, podendo ser sentidos de forma leve ou até ausentes. Por esse motivo,
os portadores podem demorar anos para ter o diagnostico da DM2 (INTERNATIONAL
DIABETES FEDERATION, 2020). A SBD indica que pessoas que ndo tenham os sintomas de
DM2, mas possuam mais de 45 anos, acompanhado de sobrepeso ou obesidade, e que
apresentem um ou mais fatores de risco para 0 DM2, que sdo pré-diabetes, historia familiar de
DM em parentes de primeiro grau, facam parte de racas ou etnias de alto risco, como negros
hispanicos ou indios Pima, mulheres que tiveram DMG, doenca cardiovascular, HAS, HDL <
35mg e triglicérides >250mg, sindrome de ovario policistico, sedentarismo ou Acantose
nigricans (doenca na pele que provoca manchas escuras nas dobras da pele), todas estas passem
pelo rastreamento de DM2 para descartar ou comprovar a doenca (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES, 2019).

Algumas diferencas entre homens e mulheres interferem na predisposi¢do ao DM2, como
a diversidade bioldgica, a cultura, o ambiente, o status socioecondmico, os fatores nutricionais
e genéticos, os hormonios sexuais, que tém grande influéncia no metabolismo energético. A
composicdo corporal, a resposta inflamatdria e a funcéo vascular afetam de formas diferentes o
risco para diabetes. Fatores bioldgicos e psicossociais sdo causadores das diferencas para sexo
e género no risco de diabetes, pois, estresse psicossocial, doencgas cardiovasculares, infarto do
miocardio e AVC apresentam maior impacto em mulheres do que em homens, comparando
com individuos ndo diabéticos. A intolerancia a glicose diminuida é mais comum em mulheres
do que em homens (KAUTZY-WILLER; HARREITER; PACINI, 2016).

Alguns portadores do DM esbarram em algumas barreiras que lhes impedem de prevenir
e/ou tratar a doenca, como é o caso do fator econémico. Uma boa parte dos portadores diz ndo
ter condi¢cbes para manter uma nutricdo adequada, com alimentos saudaveis, devido ao baixo
poder aquisitivo. Familia e amigos também podem atuar como barreira, pois, em alguns casos,
os diabéticos ndo tém o suporte por parte dos mesmos. A alteracdo dos habitos alimentares da
familia junto com o diabético serve como apoio, porém, algumas familias se recusam, e isso

afeta o portador e o desmotiva a manter a alimentacdo correta. Ja outros pacientes apontam o
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emprego como uma barreira e informam a falta de tempo para se cuidar. Também a falta de
conhecimento foi identificada como uma barreira na prevencdo do DM (BREUING et al.,
2020).

O DM2 precisa de tratamento imediato e continuo. Além do tratamento medicamentoso,
quando indicado pelo profissional médico, outros tratamentos ndo medicamentosos sdo
necessarios. O exercicio fisico e a dieta equilibrada sdo medidas ndo farmacoldgicas para
controlar o DM2 e evitar o seu rapido avanco, melhorando, assim, a qualidade de vida dos
pacientes portadores desta patologia. Na perspectiva da dieta, tem-se, na atualidade, uma
ferramenta que tem se mostrado eficaz: a nutrigenébmica. Esta pode ser conceituada como a
interacdo entre dieta e genes, na busca de respostas para a relacdo entre os nutrientes, 0s
polimorfismos genéticos e o sistema bioldgico, visando melhorar a salde, atraves da
personalizacdo da dieta (SCHIMDT; SODER; BENETTI, 2019).

3.3 Tratamento nutricional

Manter os cuidados nutricionais € uma das partes mais importantes e dificeis para 0s
portadores de DM. Outrora, acreditava-se que a dieta deveria ser restritiva de agucares, porém,
com o avango dos estudos sobre a doenca, verificou-se que a chave esta no equilibrio dos
macros e micronutrientes, para manter o controle metabolico.

No caso do DM2, seu aparecimento pode ser retardado ou evitado com estilo de vida
saudavel, que inclui alimentacdo adequada e préatica de exercicio fisico. O nutricionista é o
profissional habilitado para orientar e prescrever uma dieta adequada, por meio da qual exista
0 suprimento das necessidades nutricionais do paciente, assim como a oferta de compostos
bioativos dos alimentos, os quais vdo auxiliar no tratamento da doenca. Este planejamento
dietético deve levar em consideracdo a individualidade genética de cada paciente, assim como
a sua cultura, a regido em que mora, religido e condigdo socioecondmica.

Com o plano alimentar correto, € possivel manter o controle da glicemia, o peso adequado
e a melhora das taxas lipidicas do paciente, e, desta forma, melhorar a sua qualidade de vida.
Devido a auséncia de evidéncias cientificas, a suplementacdo de vitaminas e minerais ndo é
indicada para o controle do diabetes, assim como ndo se orienta a adicdo de frutose aos
alimentos. Em relacdo ao consumo de bebidas alcodlicas, a recomendacéo € uma dose ou menos
para mulheres e duas doses ou menos para homens (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
DIABETES, 2019).
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Quadro 3. Recomendagdes nutricionais para DM segundo a SBD

Nutriente Recomendacdo diaria
Carboidrato 45% a 60% do VET
Proteina 15% a 20% do VET
Gordura total 20% a 35% do VET preferir 4cidos graxos monoinsaturados e poli-
insaturados
Gordura saturada Até 10% do VET
Gordura trans Isenta
Sacarose Maximo 5% a 10% do VET
Frutose N&o se recomenda adicdo aos alimentos
Fibras Minimo 14 g/1.000 kcal, 20 g/1.000 kcal para DM2
Minerais Segue a recomendacao da populacdo sem DM

Fonte: Sociedade Brasileira de Diabetes, 2019.

A recomendacao segundo o Ministério da Saude para alimentacdo de pacientes portadores
de DM é controlar a quantidade de carboidratos ingeridos, evitar a adicdo de acUcar, dar
preferéncia a carboidratos originarios de frutas, cereais integrais, leguminosas e laticinios
desnatados. Para usuarios de insulina, é necessario o monitoramento da glicemia, e, em casos
de ingestdo de bebidas alcodlicas, sempre acompanhar com o consumo de carboidratos, para
ndo ocorrer hipoglicemia. No geral, o tipo de alimentacéo é parecido entre os tipos de diabetes,
mas pode variar, segundo a necessidade individual de cada paciente, ndo desprezando o fato de
0 DM tipo | ser uma doenca autoimune. Nas duas situacdes, o foco é manter a qualidade da
dieta. Portanto, os alimentos in natura sempre sdo priorizados em relagcdo aos alimentos
ultraprocessados (BRASIL, 2018).

Além da qualidade e quantidade da dieta, o tempo elevado do uso de eletrdnicos, a
exposicao a ruidos ou poeira fina, poucas horas de sono ou sono perturbado, tabaco, estresse
e/ou depressdo e o nivel socioecondmico baixo também contribuem para o aparecimento e
complicactes do DM2. Esses fatores estimulam o ganho de peso corporal, mas, em pessoas
com risco genético para DM, esses indices pesam mais. Alguns estudos indicam que a dieta
pobre em fibras, fitoquimicos e alimentos de origem vegetal aumentam 44% o risco para DM,
e que o consumo constante de bebidas agucaradas aumenta o risco 30%, que baixa atividade
fisica tem risco aproximado de 40% comparando com individuos que efetuam atividades
fisicas. Somado a isto, a exposi¢do ao trafego rodoviario e a particulas finas elevam o risco de
20 a 40%; o tabaco tem risco aproximado de 30% a 60% para fumantes leves, e de até 85%
para os pesados; dificuldades no sono tem 9% no aumento de risco para cada 1 hora de duragéo

curta do sono, e o humor tem média de 40% de responsabilidade no aumento do risco da DM2.
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Tendo em vista a variedade de dietas em todo 0 mundo, podemos confirmar que o menor
risco de diabetes se da com a ingestdo de vegetais em geral, pois 0s alimentos de baixa caloria
sdo considerados mais protetores em relacdo aos alimentos mais caloricos. Os gréos refinados
e as bebidas agucaradas promovem mais a obesidade e, por conseguinte, aumentam o risco de
aparecimento de DM.

Recentemente, os EUA recomendaram ndo focar em estabelecer quantidades para
carboidratos, gorduras e proteinas, mas investir em padrdes alimentares mais saudaveis, como
dieta mediterranea ou vegetarianismo, para os americanos. Como resultado, verificou-se a
melhora no controle metabolico e no perfil lipidico, independentemente de ser alto ou baixo em
carboidrato, lipidio ou proteina. Um individuo ndo diabético tem aumento de 26% de risco para
o diabetes, certamente ligado ao estilo de vida inadequado. Os genes para risco de DM podem
ser expressos de forma direta ou indireta por resisténcia a insulina e afetar a funcéo das células
B, como é o caso dos indios Pima, que tém predisposi¢do para DM2 e avangam para 0 DM2,
mesmo com estilo de vida e ambiente considerados saudaveis (KOLB; MARTIN, 2017).

O consumo constante de nutrientes pode impedir ou estimular a expressao génica durante
a vida de uma pessoa. Sabe-se que a influéncia genética ocorre desde o periodo uterino e que o
tipo de dieta da mée e alimentagdo dos dois primeiros anos da crianga pode influenciar na
expressao génica. Por esse motivo, a nutrigenbmica se mostra uma das ferramentas do
nutricionista para tratar o DM na atualidade (FOURNIER; POULAIN; JACOB, 2019).

3.4 Nutrigendmica

Entende-se por Nutrigendmica a ciéncia que estuda a interacéo entre a alimentacdo e 0s
genes do individuo, ou seja, o papel modulador dos nutrientes e de compostos bioativos na
expressao génica. A partir de teste genético solicitado é possivel saber se o paciente possui
predisposicdo genética para algumas doencas crénicas e, a partir dai, traca-se um planejamento
alimentar personalizado, com a presenca de nutrientes e/ou compostos bioativos, cuja atividade
seja modular a expresséo de tais genes.

As modificacGes responsaveis pelo bloqueio e/ou ativacdo dos genes podem ser por meio
de modificacdes bioquimicas, tais como metilacdo e/ou modificacdo das histonas, dentre outras.
Algumas alteraces no padrdo de metilagdo do DNA podem ser causadas por influéncia de
nutrientes, motivo pelo qual uma dieta adequada ao perfil genético pode ajudar na promogéo a
salde e na prevencao de DCNT. A metilacdo é uma reacdo quimica que ocorre com a adigao
de um radical metil (-CH3), nas regides promotoras de genes (local onde inicia a transcricdo de
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um gene, sendo a transcricdo caracterizada pela formacdo de RNA, através de uma fita de
DNA). Essa reacdo pode levar a anulacdo da expressao do gene (ORTEGA et al., 2017).

A S-adenosilmetionina (SAM) é usada pela enzima DNA metiltransferase como doadora
do radical metil para que a reacdo possa acontecer no organismo, sabendo que a disponibilidade
da SAM é influenciada pela alimentacdo. Neste cenério, vale ressaltar que estudos demonstram
gue o consumo de acido félico reduz a resisténcia a insulina em pacientes com DM2 (ROQUE;
OLIVEIRA; PIMENTA, 2019).

Como a Nutrigendmica deriva da unido da nutricdo molecular e da gendmica, sua
definicdo pode ser confundida com a nutrigenética. As duas ciéncias objetivam descobrir
interacBes entre os nutrientes e compostos bioativos com o genoma, porém, sdo diferentes.
Enquanto a nutrigenémica verifica qual a influéncia dos nutrientes na expressao génica e qual
resposta pode ocorrer, a nutrigenética foca em entender como a genética individual responde a
dieta, e também d& margem para uma nutri¢do personalizada, de acordo com a genética de cada
individuo e com o estudo de varios polimorfismos (ORTEGA et al., 2017).

O método recente usado para indicar as muitas interacdes € a pesquisa dos diferentes
conjuntos de alelos de SNP (polimorfismo de nucleotideo unico), denominado de hapldétipos.
Atraves do SNP, pode ocorrer mudanca de aminoacidos, alterando a funcionalidade da proteina,
ou pode acontecer em uma regido de regulacdo génica, modificando a expresséo desse gene.
Vale destacar que um dos objetivos da gendmica nutricional é verificar, em grande escala, genes
modulados pelos nutrientes e seus respectivos SNP, e sua introducdo e validacdo como
estratégia nutricional na prevencéo de doencas e na melhoria da saide. Mas, é necessario levar
em consideracdo que nem todos os genes participam diretamente na patogénese das doencas ou
funcionam como alvo de nutrientes, e, na grande parte dos casos, possuir determinado gene ou
alguma mutacdo significa apenas que o individuo tem predisposi¢do para uma determinada
doenca. Para que ocorra 0 adoecimento, é preciso mais, como a interagdo entre o gene e fatores
ambientais, tais como dieta, nivel de exercicio fisico, dentre outros. Diante deste contexto, a
padronizacdo da dieta, o uso de nutracéuticos e de suplementos nutricionais especificos podem
contribuir como nova ferramenta de tratamento nutricional individualizado (MOREIRA, 2016).

Outra ciéncia envolvida nesta problematica é a epigenética, que tem como definicdo as
alteragcdes do genoma herdadas durante a divisao celular, sem alteragéo na sequéncia do DNA.
Os nutrientes conseguem provocar mudancas epigenéticas e alterar a propensao a doencas. Ao
contrario das mutaces, as alteracbes epigenéticas sao reversiveis. Mesmo ndo envolvendo

alteracdes de DNA, elas podem perdurar por uma ou mais geracGes. O objetivo das alteracGes
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epigenéticas € regular a transcricdo como resposta a fatores ambientais e adaptacdo ao meio,
deixando que as células tenham caracteristicas diferentes, mas possuindo o0 mesmo DNA. Os
fatores ambientais sdo tidos como a causa das muitas modificagdes no corpo, pois os individuos
estdo expostos aos fatores externos, como alcool, estresse, consumo inadequado de nutrientes,
sedentarismo, fatores esses que podem promover alteracOes epigenéticas inadequadas e
promover o aparecimento de doencas por varias geracdes (FIGUEIRA, 2016).

Elaborar uma dieta personalizada requer entendimento ndo apenas do genoma individual
e da influéncia que os alimentos causam. E necessario compreender o beneficio dessa prescri¢ao
dietética combinada a predisposicdo genética para determinada doenca. Por esse motivo, é
preciso acompanhamento nutricional, a fim de garantir beneficio a sadde do individuo
(SANTOS; ALBUQUERQUE, 2019).

Em se tratando de alguns componentes especificos, estudos indicam que os polifendis
auxiliam na diminuicdo do risco e/ou gravidade de DM2, pois reduzem o0s marcadores de
inflamacdo em diabéticos; funcionam como hipoglicemiantes, pois reduzem a absorcdo
intestinal de glicose, além de otimizarem a sinalizacéo insulinica, o que, por sua vez, melhora
o perfil glicémico. Somado a isto, os polifenois também inibem a producdo excessiva de
produtos finais de glicacdo avangada, os quais estdo envolvidos na génese, manutencdo e
exacerbacdo das complicacdes diabéticas. O resveratrol, presente naturalmente no vinho,
também auxilia na diminuicdo de complicacdes causadas pelo DM2, pois ajuda na homeostase
da glicose, na redugdo da resisténcia a insulina e protege as células B do pancreas, além de
otimizar a secrecdo de insulina. N&o bastassem tantos beneficios, o resveratrol também reduz
os disturbios metabolicos, pois tem acdo anti-inflamatoria e reduz a chance de aparecimento de
comorbidades associadas ao DM (ORTEGA et al., 2017).

O café também possui uma atividade benéfica, pois seus componentes como 0s acidos
clorogénico e quindico estdo envolvidos com alteragdes metabdlicas que evitam a
hiperglicemia, como bloqueio das enzimas amilase e alfa-glicosidase. Outro nutriente que
também tem uma atividade nutrigendmica importante é a vitamina D. E certo afirmar que a
deficiéncia desta vitamina acarreta prejuizos a saude, afetando a secrecédo de insulina, levando
a condicao conhecida como resisténcia a insulina e promovendo a disfuncao das células . A
ingestdo de doses adequadas desta vitamina auxilia no aumento da sensibilidade & insulina,
impulsionando a expressao dos receptores deste hormonio, e reduz os impactos da inflamacéo
sisttmica no DM2. Baixos niveis de vitamina D funcionam como fator de risco para DM2,

sendo a hipovitaminose D considerada como fator preditor de DM2 (ORTEGA et al., 2017).
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Outros nutrientes que estdo bastante envolvidos neste contexto sdo os lipideos. Sabe-se
que a ingestdo de quantidades elevadas de acidos graxos saturados é capaz de ativar 0s
receptores de membrana do tipo Toll (TLR), taiscomo TLR2 e TLR4, os quais séo considerados
inflamatorios, uma vez que estimulam a sintese de proteinas pré-inflamatorias, o que pode
culminar em prejuizos na transducdo do sinal da insulina. Diante deste cenario, € de extrema
importancia que o profissional nutricionista promova uma ingestdo dentro dos limites
recomendados de acidos graxos saturados, para que nao se tenha um efeito deletério a partir do
consumo exagerado. Essa inflamacéo é sistémica e acomete diversos 6rgdos do corpo humano.
Porém, vale destacar a sua acdo no sistema nervoso, acometendo areas como hipotalamo,
hipocampo, amigdala, por exemplo. O acometimento do hipotalamo, local onde esta localizado
0 centro da fome, justifica a hiperfagia do paciente, em muitos casos (MILANSKI et al., 2009).

A facilidade em adquirir alimentos ndo saudaveis, o sedentarismo e 0s riscos ambientais,
como a poluicdo, estdo ligados ao aumento da prevaléncia de DM2. A poluigdo do ar é eleita o
maior risco ambiental a saude, no mundo. Um material denominado PM2.5, designado como
particulas de 2.5 um de didmetro ou menos, esta presente na poluicdo do ar e tem sido
relacionado ao aumento da mortalidade e morbidade. O PM2.5 compde a neblina, a fumaga, e
escapamento de veiculos a motor. E considerado perigoso, por possuir tamanho pequeno e
conseguir entrar nos 6rgdos do sistema respiratério e sistema vascular. Mesmo causando,
principalmente, problemas respiratérios e cancer de pulmao, existem grandes indicios de que
essas pequenas particulas participam como fator de risco para DM2 (MAZIDI; SPEAKMAN,;
MULLER et al., 2017).

Num cenario em que cerca de 91% da populacdo mundial vive em areas com qualidade
do ar ruim e que excedem os limites das diretrizes da OMS (Organizacdo Mundial da Salde),
torna-se cada vez mais urgente controlar os demais fatores de risco para a génese e complicacéo
do DM2, como a nutricdo. Diante deste contexto, faz-se cada vez mais necessario 0

investimento em pesquisas laboratoriais e clinicas que envolvam esta temética.

Considerac0es finais

Esta claro o quanto a Nutricdo possui um papel modulador na expressdo génica dos
individuos e, portanto, é uma ferramenta importante para a prevencao e/ou tratamento de varias
doencas cronicas, a exemplo do Diabetes Mellitus Tipo I1. E necessario que os profissionais de
Nutricdo se capacitem cada vez mais nesta area, a qual se apresenta como nicho promissor, uma

vez que traz resultados concretos apds a intervencdo. Compreender o quanto 0s nutrientes
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possuem a capacidade de modular a expressdo génica, assim como a variabilidade genética
determina ou ndo a acao de alguns nutrientes € passo decisivo para esta intervencao.

Mesmo com um corpo crescente de material para leitura nesta &rea, ainda se faz
necessario 0 aumento no nimero de pesquisas, pois diversas variagdes genéticas ainda nao
foram caracterizadas, e muitas interagdes com nutrientes e compostos bioativos ainda precisam
ser testadas neste cenario, a fim de melhor explicar estes desfechos e melhorar a qualidade de

vida das pessoas.
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