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INTRODUCAO

O entendimento atual da biologia humana
supera o legado pautado acerca do determinis-
mo genético, adquirindo uma compreensdo
mais dindmica e interativa com as demais areas
da ciéncia, principalmente na area da salde.
Acreditava-se que o DNA herdado pelos indi-
viduos era um destino imutavel, porém com os
avancos cientificos e tecnoldgicos houve a
compreensdo do papel da epigenética que
corresponde a regulacdo da expressdo génica
através de modificacBes quimicas em regides
codificantes ou ndo do material genético em
resposta a estimulos ambientais (atividade fisi-
ca, exposicdo a toxinas, estresse cronico, ansie-
dade e dieta) (ANDRAWUS et al., 2022).

Os mecanismos epigenéticos atuam como
verdadeiros interruptores fisiol0gicos e incluem
metilacdo do DNA, modificagdo das histonas e
regulacdo por RNAs ndo-codificantes. Assim,
alteracdes nestes mecanismos podem levar ao
silenciamento ou ativacdo de certos genes e
afetar a qualidade de vida funcional e compor-
tamental dos individuos, trazendo uma mudan-
ca de paradigma na medicina (OSTAIZA-
CARDENAS et al., 2025).

A incidéncia de doengas neurodegenerati-
vas, especialmente doencas de Alzheimer (DA)
e de Parkinson (DP), tem aumentado drastica-
mente na populacdo mundial principalmente
pelo envelhecimento populacional acelerado,
tornando-se um desafio para a salde publica
global. Embora haja um vasto registro na lite-
ratura sobre a fisiopatologia e impacto multi-
fatorial dessas doencas, ainda existem lacunas
sobre seu entendimento. Sabe-se que as marcas
epigenéticas atuam fortemente nos mecanismos
moleculares dessas patologias, refletindo em
como o impacto no estilo de vida dos portadores
desencadeia 0 aumento da incidéncia dessas
doencas (FELTRAN et al., 2026).

Estudos alegam que os mecanismos epige-
néticos nessas doencas podem ser impactados
pela qualidade nutricional, estado energético e
atividade fisica regular que, em conjunto,
afetam reacOes como acetilacdo das histonas e
outras mudancas pos-traducionais. Quando des-
regulados, tais processos contribuem para o
silenciamento de genes neuroprotetores, sendo
alvos para modulagdo da plasticidade sinaptica
e saude cerebral, bem como no entendimento
dessas neuropatologias (GRINAN-FERRE et
al., 2024).

A intervencéo nutricional é considerada es-
tratégia primordial ao longo da vida para me-
Ihorar o bem-estar mental e atenuar os efeitos
adversos das experiéncias da primeira infancia
e neurogénese adulta; a saude cerebral abaixo
do ideal (resultante de ma nutricdo, por exem-
plo) pode estar associada a alteracdes na plas-
ticidade sinéptica e promover neuroinflamacéo,
resultando em disturbios neurodesenvolvimen-
tais e neurodegenerativos (GONDIM BER-
NARDINO et al., 2025).

Dessa forma, € importante destacar o ambi-
ente intrauterino como um periodo critico para
0 surgimento de vulnerabilidades para a saude
mental em razdo da sua acdo moduladora do
neurodesenvolvimento fetal, mediante exposi-
cOes maternas adversas, em que a placenta
emerge como um mediador central, tanto refle-
tindo quanto moldando as alteracfes epigenéti-
cas em resposta aos sinais maternos. A deficién-
cia materna de micronutrientes, como vitami-
nas do complexo B e minerais, perturba proces-
sos epigenéticos do feto, gerando consequén-
cias a saude mental, impactando o desenvolvi-
mento da crianca e perdurard durante a fase
adulta. A suplementacdo pré-natal de colina,
por sua vez, poderia exercer uma intervencao
precoce para proteger o cérebro fetal contra ris-
cos ao desenvolvimento. Epigeneticamente, a
disponibilidade de colina pode modular a meti-
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lagéo global do DNA e a metilagcdo de genes
especificos, mediando potencialmente seus
efeitos no neurodesenvolvimento (ALVAREZ-
MEJIA et al., 2025).

Isso levou a proposta de que a suplemen-
tacdo pre-natal de colina poderia servir como
uma intervengdo precoce para proteger o cére-
bro fetal contra riscos ao desenvolvimento.

O estudo do impacto direto da nutrigédo na
epigenética cresce e desperta o interesse de pes-
quisadores. Porém, apesar de coletar crescentes
evidéncias quanto a sua relacdo, ainda ha muita
divergéncia na pratica e aplicacdo clinica, devi-
do, dentre muitos outros fatores, as varias limi-
tacOes das doencas graves que, boa parte das
vezes, exigem que o profissional direcione o
foco a um tratamento sintomético em razéo do
avanco progressivo da doenca, ao invés de um
tratamento preventivo.

Diante do exposto, o presente trabalho teve
como objetivo analisar a influéncia da qualida-
de da alimentacdo nas modificagdes epigenéti-
cas e suas implica¢bes no desenvolvimento de
doencas neurodegenerativas.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa de litera-
tura desenvolvida por pesquisas de periddicos
nas bases de dados PubMed, SciELO e Science
Direct voltadas para publicacBes nos idiomas
portugués e inglés. Os descritores utilizados
para a construcdo da estratégia de busca foram
“dieta saudavel”, “epigenética”, “satide men-
tal” e “doenga neurodegenerativa” e aplicados
de forma combinada com operador booleano
“and”. Para garantir a amplitude da pesquisa, a
andlise foi realizada de forma qualitativa, con-
siderando artigos que forneciam dados perti-
nentes a influéncia da qualidade da alimentacéo
para risco aumentado ou diminuido de desen-
volver doencgas neurodegenerativas.

Para a selecdo dos artigos, foram estabele-
cidos como critérios de inclusdo: publicacGes
dos tipos revisao sistematica, meta-analise e ex-
periéncia clinica de especialistas. Foram exclu-
idos da pesquisa estudos duplicados, que nao
estavam disponibilizados na integra ou que
apresentavam inconsisténcias metodoldgicas.
Na triagem inicial, os artigos foram avaliados
com base nos titulos e resumos para garantir a
relevancia tematica. Posteriormente, os estudos
que passaram para a fase de leitura completa fo-
ram avaliados quanto a coeréncia metodologica
e a clareza na discussao dos resultados. Apos 0s
critérios de selegdo, restaram 49 artigos com re-
corte temporal entre os anos 2009 e 2026.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Evidéncias tém demonstrado que a expres-
sdo e a atividade de varios genes humanos sao
reguladas por mecanismos epigenéticos, tais
como metilacdo do DNA, modificacgdes de pro-
teinas histonas e RNAs nédo codificantes. Me-
canismos epigenéticos sdo fundamentais para o
desenvolvimento normal em diferentes tipos de
celulas, sendo capazes de determinar quais
genes serdo silenciados ou ativados sem que
haja modificacdo na sequéncia de nucleotideos
do DNA, garantindo a formacgédo adequada de
tecidos e Orgdos (SOCHA et al., 2024). Em
diversas areas do cérebro, estes mecanismos
sdo cruciais para a diferenciacdo celular durante
0 desenvolvimento cerebral, influenciando
diretamente na funcdo de neurénios e de outras
células, modificando sua estrutura e funcgdo
(plasticidade sinaptica, aprendizagem e memé-
ria) (BEKDASH, 2024).

Os mecanismos epigenéticos sdo flexiveis
aos fatores ambientais, como estresse, atividade
fisica, fatores sociais, exposicdo a toxinas e
dieta, que podem interagir com o0 genoma e
epigenoma, causando mudancas de curto ou
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longo prazo nos fen6tipos os quais, em alguns
casos, podem levar a doencas graves (KLEN-
GEL et al., 2014). Estudos recentes indicam
que desregulacGes nos mecanismos epigenéti-
cos desempenham um papel crucial na patogé-
nese de transtornos mentais e neurodegenera-
tivos; essas alteragcBes podem ser estaveis ou
dindmicas na expressao e fungdo génica neuro-
nal, resultando em mudancas significativas nos
fendtipos e comportamento humano, que po-
dem ser duradouras (GRINAN-FERRE et al.,
2024). Logo, pode ser estabelecida uma cone-
xdao entre a desregulacdo epigenética da expres-
séo génica neuronal e a neurodegeneragao, en-
volvendo fatores ambientais, envelhecimento e
predisposicao genética; e esta correlagdo multi-
fatorial € um campo central na neurociéncia
moderna. 1sso sugere que fatores epigenéticos
especificos, ligados a doencas neurodegenerati-
vas, podem ter relevancia clinica para o desen-
volvimento de novas abordagens terapéuticas e
tratamentos mais eficazes (BEKDASH, 2024).

Na Ultima década, foram vistos avancos na
integracdo das tecnologias de biologia molecu-
lar e celular a Ciéncia da Nutri¢do transforman-
do-a em uma area que modula o ambiente
celular garantindo uma definicdo mais precisa e
personalizada da nutricdo ideal ao longo da
vida, ajustando dietas e prevenindo doencas.
Essa evolucdo esta respaldada nas ciéncias 6mi-
cas (nutrigendnima, metaboldmica), nutrigené-
tica, nutricdo celular e funcional (GONDIM
BERNARDINO et al., 2025). Adicionalmente,
analises abrangentes da variabilidade genética
trazem uma melhor compreensdo sobre as
diferencas individuais nas respostas a nutri¢éo
as quais se devem, em parte, a variantes comuns
na expressdo génica envolvendo mecanismos
epigenéticos. A constatacdo de que as marcas
epigenéticas podem ser transmitidas entre
geracOes sugere que a fronteira entre os fatores
ambientais (estilo de vida) e hereditérios para o
desenvolvimento de doencas é mais fluida do

que se reconhecia anteriormente (GONDIM
BERNARDINO et al., 2025).

Estudos observacionais em humanos trou-
xeram evidéncias de que certas exposicdes nu-
tricionais durante o desenvolvimento pré-natal
e no inicio da vida podem impactar o estado
epigenético o qual pode mediar o desenvolvi-
mento cerebral (como hipocampo e cortex pré-
frontal), afetando a vulnerabilidade a transtor-
nos comportamentais (estresse, ansiedade, de-
pressdo) na infancia e adolescéncia (BARKER
et al., 2018). Em convergéncia, experimentos
em modelos in vitro e com roedores demonstra-
ram que a restricdo ou 0 excesso de macronutri-
entes (proteinas, carboidratos, gorduras) tém
efeitos reprodutiveis em diversos mecanismos
epigenéticos, alterando a expressdo de genes
envolvidos no metabolismo (influenciando o
risco de doencas crénicas) e no comportamento
(como ansiedade) (BURDGE; LILLYCROP,
2010).

A sequir, sera analisada a associacdo entre
alteracBes nos padrdes epigenéticos, dieta e 0
desenvolvimento de transtornos neurodegene-
rativos. Embora essas condic¢des tenham etiolo-
gias multifatoriais (como fatores genéticos e
sociais), o foco no componente epigenético ali-
mentar traz um contexto essencial para entender
a saude mental, deslocando o determinismo ge-
nético para um modelo onde a alimentacao po-
de desempenhar um papel protetor ou de risco.

PAPEL DOS MECANISMOS
EPIGENETICOS NO
NEURODESENVOLVIMENTO

Metilacdo do DNA
Metilacdo do DNA é um dos mecanismos

epigenéticos mais bem compreendidos tornan-
do-se responsavel pela regulacdo da expressao
génica em condic¢des saudaveis e patologicas.
Corresponde a uma modificacdo covalente,
fielmente preservada e transmitida durante a
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divisdo celular, ao adicionar um grupo metil
(CH3) do doador S-adenosilmetionina (SAM),
que esté intimamente relacionado a via do me-
tabolismo de um carbono, a posi¢ao 5’ do anel
de citosina em dinucleotideos CpG. Este meca-
nismo é catalisado pelas enzimas DNA metil-
transferases (DNMT1, DNMT2, DNMT3a,
DNMT3b e DNMT3L) que se diferenciam em
estrutura, funcéo, expressdo e interagdes mole-
culares. Geralmente, os padrdes de metilacdo
do DNA sdo reprogramados durante a embrio-
génese inicial e, em seguida, refinados durante
o desenvolvimento fetal para estabelecer a ex-
pressdao génica especifica do tipo celular (GU;
GOODELL, 2021).

A metilagdo do DNA contribui positiva-
mente para diversas funcBes neuroldgicas, de-
sempenhando um papel essencial na plastici-
dade cerebral, na sobrevivéncia neuronal e nas
fungdes de aprendizado e memoria ao longo da
vida. Alteracdes especificas ou globais nesta
metilacdo no cérebro foram identificadas em
muitos disturbios neurolégicos e neurodegene-
rativos como as doencas de Alzheimer (DA), de
Parkinson (DP) e de Huntington, sugerindo que
esta marca epigenética deve ser mais investiga-
da nessas patologias (LI et al., 2024).

Estudos demonstraram que a metilagdo do
DNA é uma marca epigenética reversivel, dina-
mica e pode ser modulada pela dieta, seja pré-
concepcional, gestacional e no decorrer da vida,
com efeitos na saude a longo prazo. Isso levanta
a guestdo se a intervencgdo nutricional precoce
poderia proteger o cérebro de danos ou atenuar
0s sintomas associados ao envelhecimento,
incluindo o declinio das fungdes cognitivas e a
deméncia (ALVAREZ-MEJIA et al., 2025).

Modificagdes Pos-Traducionais das
Histonas e RNAs néo codificantes
Histonas sdo proteinas alcalinas associadas

ao DNA com o objetivo de compacta-lo em
cromatina. O DNA se compacta em torno de um

octdmero de histonas formando os nucleos-
somos. Existem 5 tipos de histonas: 2H3, 2H4,
2H2A, 2H2B, constituindo o octamero, e a
histona ligadora H1 que une os nucleossomos.
A transicdo entre os estados de compactacao e
de relaxamento da cromatina € regulada pela
capacidade da cauda N-terminal da histona de
realizar modificagcdes pos-traducionais (MPT)
em residuos de aminoacidos especificos e,
consequentemente, alterar a acessibilidade dos
fatores de transcri¢do, ocultando ou expondo
sitios regulatorios ao longo do DNA (JENU-
WEIN; ALLIS, 2001).

Durante o desenvolvimento cerebral, as
modificacbes de histonas sdo moduladas por
complexos enzimaticos (histonas desacetilases
e acetiltransferases) que coordenam a expressao
génica. Fatores ambientais pré-natais (estresse
materno, exposicdo a poluentes, infeccbes e
dieta) podem causar alteragdes significativas
nestas enzimas ou nos seus cofatores, alterando
padroes de MPT em genes importantes para o
neurodesenvolvimento. Estudos recentes mos-
tram evidéncias sobre o papel das modificacdes
de histonas (principalmente metilacdo, acetila-
cdo, fosforilagdo e ubiquitinacdo) em alguns
distdrbios neurodegenerativos, como DA, DP e
esclerose lateral amiotréfica (ELA), sendo, as-
sim, alvos de terapias experimentais para rever-
ter déficits cognitivos (HERNAIZ et al., 2022;
BEKDASH, 2024).

RNAs ndo codificantes de proteinas, como
0s microRNAs (miRNAs), séo pequenos RNAs
que regulam modificacdes pos-transcricionais,
verificando o seu elemento de reconhecimento
na regido 3' ndo traduzida (3'-UTR) de seu gene
alvo. Os miRNAs podem se associar aos trans-
critos de RNA mensageiro (mMRNA) para inibir
sua traducdo, ajustando assim a expressdo de
genes codificadores de proteinas. Ainda, podem
interagir com outros mecanismos epigenéticos
e sua expressdo ser regulada por alteracdes na
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metilacdo de seu promotor ou por remodela-
mento da cromatina (KLENGEL et al., 2014).

Os miRNASs sdo expressos em altos niveis
no cérebro modulando a expressao génica em
diferentes estagios do desenvolvimento neuro-
nal (tais como proliferacdo, diferenciacdo, mi-
gracao e sobrevivéncia de células-tronco neuro-
nais), provavelmente atuando na sobrevivéncia
e no envelhecimento neuronal. Ainda, desem-
penham um papel na alteracdo das sinapses,
transformando-se em um potencial para se tor-
narem biomarcadores no diagnostico precoce e
monitoramento de tipos especificos de distar-
bios neurodegenerativos, incluindo DA e DP
(HERNAIZ et al., 2022).

Fatores ambientais, com destaque para a
dieta, podem afetar expressivamente perfis de
expressdo de miRNAs envolvidos no neurode-
senvolvimento, na plasticidade sinéptica e na
resposta a processos neurodegenerativos (DE-
LUCAS et al., 2024).

TRANSTORNOS
NEURODEGENERATIVOS:
ALZHEIMER E PARKINSON

Doenca de Alzheimer
A doenca de Alzheimer (DA) é um trans-

torno neurodegenerativo, complexo e de carater
progressivo que envolve atrofia cerebral com
déficit gradual das funcdes cerebrais, incluindo
perda de memodria e de linguagem, desorienta-
cao, alteracdes de humor e deméncia. O amplo
reconhecimento de que DA é uma sindrome
clinica, bioldgica e de natureza difusa evidencia
0s obstaculos significativos na otimizacdo de
sua prevencdo, diagnostico precoce e tratamen-
to. Variantes genéticas comuns podem aumen-
tar o risco de desenvolver a DA; provavelmen-
te, este risco esta associado a vias patogénicas
sinérgicas, incluindo deposicdo do peptideo
beta-amiloide (Ap), hiperfosforilagdo da protei-

na tau, estresse oxidativo e neuroinflamacéo
(SURESH et al., 2023).

Evidéncias tém apresentado alteracdes epi-
genéticas distintas em cérebros de pacientes e
em modelos animais com DA, sugerindo que
estas modificacdes afetam genes envolvidos na
producao de AP e na fosforilagdo da proteina
tau, desempenhando assim um papel funda-
mental na patogénese e progressédo da doenga.
Essas alteragGes incluem mudangas na metila-
¢cdo do DNA, modificacdes de histonas e na
expressao de miRNA ndo codificante. Os pa-
drdes de mudanca séo frequentemente comple-
xos ocorrendo em multiplos loci (VELAZ-
QUEZ et al., 2019).

Estudos mostram claramente redugfes nos
marcadores de metilacdo global do DNA (hi-
pometilagdo) em neurdnios corticais de autdp-
sia em pacientes com DA em comparagdo com
controles saudaveis; enquanto que no cerebelo,
uma regido que é relativamente poupada no
Alzheimer, ndo ha tais alteracBes (LI et al.,
2019). A hipometilacdo esta associada a pro-
gressdo da DA com aumento na deposicéo de
AP em regides severamente afetadas do cére-
bro, como o cértex entorrinal, temporal e fron-
tal. Yuan e colaboradores (2024), ao analisarem
tecidos cerebrais post-mortem de pacientes com
DA, identificaram alteracdes em marcas epige-
néticas especificas de histonas e nas enzimas
envolvidas na regulacdo das MPT, especial-
mente no hipocampo e no cortex.

A associacdo entre alteracdes epigenéticas
na DA e nutricdo tem sido o foco de muitas
pesquisas. E fortemente provavel que o estado
energético no decorrer da vida (disponibilidade
de nutrientes, metabolismo) possa influenciar
diretamente as marcas epigenéticas no cérebro,
com efeitos simultdneos em uma gama de con-
digcdes neuroldgicas. Ha relatos de que compos-
tos bioativos da dieta podem modificar a ex-
pressao génica, retardando o declinio cognitivo,
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atuando como ferramentas preventivas ou tera-
péuticas (CHRISTODOULOQU et al., 2025).

E importante destacar que os resultados de
intervengdes nutricionais para atenuar a DA séo
variaveis e influenciados diretamente pela inte-
racdo de nutrientes e o perfil genético indi-
vidual, cujas variantes podem potencializar ou
atenuar os efeitos benéficos dos alimentos no
cerebro (SINGAR et al., 2024).

Doenca de Parkinson

Doenca de Parkinson (DP) é caracterizada
pela perda de neurénios dopaminérgicos no me-
sencéfalo e na substancia negra que sao regides
responsaveis pela regulacdo, principalmente,
das fungbes motoras. Uma das caracteristicas
marcantes da DP € o acimulo de agregados pro-
teicos citoplasmaticos, incluindo a alfa-sinu-
cleina codificada pelo SNCA. O acumulo desta
proteina em diversas areas cerebrais leva a per-
da neuronal progressiva ao longo do tempo.
Fatores genéticos e ambientais (deficiéncia
nutricional) tém sido apontados como partici-
pantes na etiologia da DP (SHULER et al.,
2026).

AlteracGes na metilacdo do DNA foram
detectadas em genes relacionados a DP. Por
exemplo, cérebros post-mortem de pacientes
com DP revelaram uma diminuicdo significa-
tiva na metilacdo do intron 1 do gene SNCA em
comparacdo com controles saudaveis em re-
gides cerebrais, como a substancia negra, o
putdmen e o cortex. Essa diminuigdo na metila-
cao estava correlacionada com um aumento na
expressdao do SNCA, na deposicdo da alfa-
sinucleina e sua consequente contribuicao para
a progressdo da doenca. Além das alteragfes na
expressao génica, a hipometilacdo no promotor
do gene SNCA estava associada com uma
diminuicdo na expressao e atividade da enzima
DNMT1 em cérebros post-mortem de pacientes
com DP. Em ensaios in vivo e in vitro, foi

demonstrado que a expressdo e a funcdo do
SNCA podem ser reguladas pelo microRNA-7
(MiR-7) ao se ligar a regido 3’UTR do mRNA
do SNCA, resultando em menor toxicidade da
proteina em neurdnios dopaminérgicos em
comparacao com o controle saudavel (ZHANG
etal., 2021).

Dieta e terapia probioética para transtor-
nos neurodegenerativos por meio de altera-
cOes epigenéticas

A dieta € um importante modulador do
epigenoma ao longo da vida, com notaveis efei-
tos na funcdo cerebral. Portanto, uma dieta sau-
davel é fundamental para uma boa satide mental
ao longo da vida e vital durante a infancia,
quando o cérebro passa por intensa neurogéne-
se, diferenciacdo e migracdo neuronal e esta-
belecimento de redes neuronais (SHANNON et
al., 2023).

Uma dieta contendo componentes que par-
ticipam de vias para regular a expressao génica
neuronal por mecanismos epigenéticos pode ser
essencial para o desenvolvimento normal do
cérebro. Colina € um nutriente essencial para o
neurodesenvolvimento e a saude mental sendo
precursora do neurotransmissor acetilcolina o
qual é crucial para a biossintese das membranas
neurais. Estudos sugerem que a disponibilidade
de colina durante os periodos pré-natal, perina-
tal ou pds-natal pode programar o desenvolvi-
mento cerebral e induzir efeitos positivos e du-
radouros nas habilidades cognitivas durante a
idade adulta. Durante a vida fetal, por exemplo,
alteracdes nos niveis de colina podem modifi-
car a neurogénese hipocampal, causando mu-
dancas epigenéticas e consequente alteracdo na
expressdao de genes-chave relacionados a neu-
rogénese no cérebro fetal, podendo acelerar, a
longo prazo, o declinio das fungbes de meméria
observadas na DA (MUJICA-COOPMAN et
al., 2024).
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Epigeneticamente, a colina, a betaina (deri-
vado da colina) e outros nutrientes (incluindo
acido foélico, vitaminas B12 e B6 e metionina)
participam do metabolismo de um carbono e da
formagéo do principal doador de grupo CH3, o
SAM (S-adenosilmetionina), necessario para
vias epigenéticas, como metilacdo do DNA e de
proteinas histonas, potencialmente mediando
seus efeitos no neurodesenvolvimento (TRU-
JILLO-GONZALEZ et al., 2019).

A terapia probidtica tem se mostrado capaz
de aliviar a disfuncdo da memdria por meio do
direcionamento a eventos epigenéticos. Um
estudo demonstrou que as bactérias Limosilac-
tobacillus reuteri PBS072 e Bifidobacterium
breve BB077 sdo excelentes probioticos para
melhorar as funcdes cognitivas e a resiliéncia
ao estresse, ao suprimir a enzima epigenética
histona desmetilase 1 (envolvida na regulacao
de genes relacionados a plasticidade neuronal),
e ao aumentar os niveis de acido gama-ami-
nobutirico e serotonina. Estes microrganismos
séo naturalmente encontrados no corpo humano
(trato gastrointestinal e leite materno, por
exemplo) e nos alimentos fermentados (NOBI-
LE et al., 2022). Os Acidos Graxos de Cadeia
Curta (AGCC), principalmente butirato, pro-
pionato e acetato, tém recebido atencdo da
comunidade cientifica como bons candidatos
para o tratamento de transtornos neurodegene-
rativos. Sdo metabdlitos produzidos pela micro-
biota intestinal através da fermentacdo de fibras
dietéticas e podem atuar como inibidores natu-
rais das histonas desacetilases (atuantes nas
MTP de histonas) que mediam a remodelacédo
da cromatina, mantendo-a no estado de eucro-
matina, facilitando a supressdao da transcricao
de genes afetados em doencgas neurodegenera-
ivas (MAHMOUD; ALLI, 2019).

Associagdo do consumo de alimento ul-
traprocessado e o desenvolvimento de trans-
tornos neurodegenerativos

O consumo de alimentos ultraprocessados

(AUP) pode ser determinado por fatores socio-
econdmicos e culturais, pela sua disponibilida-
de, sua composicao quimica (alto teor energeti-
co e baixo teor nutricional e de fibras), seus
efeitos do processamento (uso de aditivos) e
seus efeitos indiretos na ingestédo de alimentos
(consumo excessivo) (CAETANO etal., 2017).

Tem-se pressuposto a relagdo do consumo
de AUP com modificagdes nos padrdes epige-
néticos na contribuicdo do desenvolvimento de
fatores que elevam os riscos de transtornos neu-
ropsiquiatricos, como neurodegeneracéo, decli-
nio cognitivo, deméncia e transtornos de hu-
mor. Essas alteragOes resultam de uma comple-
xa interacdo de mecanismos, tais como defi-
ciéncias nutricionais e alteracdes da microbiota
intestinal, que convergem na modulacdo da
expressao de genes essenciais para a funcéo e
plasticidade neuronal (BEKDASH, 2024). A
ingestdo excessiva de agucar refinado, de gor-
duras de baixa qualidade nutricional e de aditi-
vos alimentares, presentes nos AUPs, pode
induzir alteracGes epigenéticas, incluindo a hi-
permetilagdo do DNA, mudancas na expressao
de miRNA e interrupc¢éo da acetilagdo normal
de histonas, favorecendo o silenciamento de
genes responsaveis pela sinalizacdo da insulina
e 0 metabolismo lipidico, causando desregula-
cdo metabolica. Ainda, algumas destas altera-
cbes podem ser potencialmente transmitidas
aos descendentes através das células germinati-
vas, perpetuando os riscos de doencas ao longo
das geracdes (MURASHOV et al., 2023).

Os estudos ressaltam, portanto, o potencial
das intervencdes dietéticas, focadas no consu-
mo de alimentos in natura ou minimamente
processados, como tratamento adjuvante para
transtornos de ordem mental, destacando a im-
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portancia de implementar politicas de saude
publica para estabelecer estratégias preventivas
que promovam um saudavel envelhecimento
cerebral.

CONCLUSAO

Mecanismos epigenéticos envolvendo me-
tilacdo do DNA, modificag¢des de histonas e mi-
croRNA medeiam muitas das a¢6es da nutricdo
sobre a expresséo génica e sugerem possibili-
dades futuras para a prevencao e o tratamento
de patologias de ordem mental, como a DA e
DP. Esses mecanismos sdo dindmicos e sensi-
veis a fatores externos, como estresse, compor-
tamento materno, toxinas ambientais e dieta,
podendo alterar a expressdo génica de forma
duradoura e reversivel.

Dietas com padr@es mais saudveis atuam
em sinergia com os probidticos para otimizar o
epigenoma. No entanto, o fato de a estrutura da

microbiota variar entre os individuos indica que
estudos nessa area devem ser conduzidos de
maneira mais personalizada. Investigac6es
abrangentes sobre como metabdlitos derivados
da microbiota modulam processos epigenéticos
facilitardo o desenvolvimento de estratégias
terapéuticas direcionadas para a prevencdo e 0
manejo de doencas neurodegenerativas.

As evidéncias mostram que o consumo de
alimentos ultraprocessados afeta desfechos
neuropsiquiatricos, como a neurodegeneracao,
e reforca a necessidade de promover um padrdo
alimentar saudavel ao longo de todas as fases da
vida. E importante destacar que a maioria das
evidéncias disponiveis sobre 0s supostos efeitos
do consumo de AUP nos desfechos de salde
mental baseia-se, principalmente, em estudos
observacionais, sendo necessarios mais ensaios
clinicos controlados para determinar a causa-
lidade definitiva.
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