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Resumo

A artrite reumatoide € uma doenca autoimune, inflamatoria e cronica
caracterizada por sinovite proliferativa de padrao simétrico, que pode evoluir para
destruicao da cartilagem articular, erosao oOssea e deformidade articular
irreversivel. A sua prevaléncia na populacao ocidental é estimada entre 0,5% e 1%,
sendo mais frequente no sexo feminino, com uma razao de 2-3:1. O tratamento
baseia-se numa abordagem precoce e agressiva, através de farmacos com o
objetivo de alcancar remissao ou baixar a atividade da doenca, prevenindo a
progressao estrutural e preservando a funcionalidade articular. A alimentacao é
uma area de interesse para os doentes com AR, na procura de melhoria
sintomatica. Evidéncias sugerem que os acidos gordos polinsaturados omega-3
exercem efeito na diminuicao da atividade inflamatéria. Da mesma forma, os
padrées alimentares ricos em compostos bioativos com propriedades antioxidantes
e anti-inflamatorias, como a dieta mediterranica, vegetariana e vegana,
demonstraram um efeito benéfico na reducao da inflamacao sistémica. O jejum
intermitente tem sido associado a melhorias sintomaticas transitorias, embora é
necessario validar estes efeitos a longo prazo. Dietas de eliminacao e dietas
elementares evidenciaram respostas altamente individualizadas e os estudos sao
limitados. No que respeita a suplementacao de vitaminas e minerais, a
administracao de vitamina D deve ser considerada em doentes com défice
documentado e o acido folico é recomendado para prevenir os efeitos adversos do
metotrexato. O uso de polifendis, especiarias e probioticos permanece
controverso, nao existindo, até a data, evidéncia cientifica robusta que suporte a

sua recomendacao sistematica na artrite reumatoide.
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Abstract

Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic autoimmune inflammatory disease
characterized by symmetrical proliferative synovitis, which can progress to
cartilage destruction, bone erosion, and irreversible joint deformity. Its
prevalence in the Western population is estimated to be between 0.5% and 1%,
being more frequent in females, with a ratio of 2-3:1. The treatment is based on
an early and aggressive approach using pharmacological agents with the goal of
achieving remission or reducing disease activity, preventing structural
progression, and preserving joint functionality. Nutrition is an area of interest for
RA patients seeking symptomatic improvement. Evidence suggests that omega-3
polyunsaturated fatty acids exert an effect in reducing inflammatory activity.
Likewise, dietary patterns rich in bioactive compounds with antioxidant and anti-
inflammatory properties, such as the Mediterranean, vegetarian, and vegan diets,
have shown beneficial effects in reducing systemic inflammation. Intermittent
fasting has been associated with transient symptomatic improvements, although
its long-term effects require validation. Elimination diets and elemental diets
have demonstrated highly individualized responses, with limited studies available.
Regarding vitamin and mineral supplementation, vitamin D administration should
be considered in patients with documented deficiency, and folic acid is
recommended to prevent the adverse effects of methotrexate. The use of
polyphenols, spices, and probiotics remains controversial, as there is currently no
robust scientific evidence supporting their systematic recommendation in

rheumatoid arthritis.
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Lista de abreviaturas, siglas e acronimos
AA - Acido araquidoénico

ACPA - anticorpos anti-proteinas citrulinadas
AGPI - Acidos gordos polinsaturados

AINEs - Anti-inflamatorios nao-esteroides

AR - Artrite Reumatoide

DHA - Acido docosahexaendico

DM - Dieta Mediterranica

DMARDs - Medicamentos anti-reumaticos modificadores da doenca
EPA - Acido eicosapentaendico

FDA - Food and Drug Administration

FR - Fator reumatoide

IL-1B - Interleucina1-B

IL-6 - Interleucina-6

LTB4 - Leucotrieno B4

n-3 - Acidos gordos 6mega-3

n-6 - Acidos gordos 6mega-6

PCR - Proteina C Reativa

ROS - Radicais livres de oxigénio

TNF-a - Fator de necrose tumoral alfa
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Introducéao

A artrite reumatoide (AR) é uma doenca autoimune, inflamatéria e cronica,
caracterizada por uma sinovite proliferativa de padrao simétrico, que pode evoluir
para destruicao progressiva da cartilagem articular, erosao 6ssea mediada por
osteoclastos e deformidade articular irreversivel, resultando em perda funcional
significativa(> 2. Para além do envolvimento articular, a AR pode apresentar
manifestacoes sistémicas, incluindo nodulos reumatoides, vasculite, doenca
pulmonar intersticial, anemia inflamatoria e um risco cardiovascular acrescido,
associado a um estado pro-inflamatorio persistente!’> 3. A patogénese da AR
envolve a ativacao desregulada do sistema imunitario inato e adaptativo, com
infiltracdo da membrana sinovial por linfécitos T, linfocitos B e macrofagos,
levando a producdo de autoanticorpos, como o fator reumatoide (FR) e os
anticorpos anti-proteinas citrulinadas (ACPA). A libertacao descontrolada de
citocinas pro-inflamatoérias, nomeadamente fator de necrose tumoral alfa (TNF-
a), interleucina-6 (IL-6) e interleucina1-B (IL-18), promove a proliferacao sinovial,
angiogénese aberrante, ativacao osteoclastica e degradacao da matriz
cartilaginea, contribuindo para a destruicao articular progressiva®. Clinicamente,
a AR manifesta-se por poliartrite simétrica, predominantemente das pequenas e
médias articulacdes, associada a rigidez matinal prolongada, fadiga, astenia e
envolvimento extra-articular variavel®.

A prevaléncia da AR na populacdo ocidental é estimada entre 0,5% e 1%, sendo
mais frequente no sexo feminino, com uma razao de 2-3:10). Em Portugal, a
prevaléncia varia entre 0,8% a 1,5%, sendo mais comum em mulheres,

especialmente mulheres pos-menopausicas®).



O tratamento para a AR assenta na terapéutica farmacologica de longa duracao,
com o objetivo de retardar a progressao da doenca, controlar os sintomas e
preservar a capacidade funcional do doente. Os medicamentos mais comummente
prescritos incluem anti-inflamatorios nao esteroides (AINEs), corticosteroides e
medicamentos anti-reumaticos modificadores da doenca (DMARDs), cuja acao visa
reduzir a dor, tumefacao e a inflamacéo articular? 7. Contudo, em muitos casos,
a resposta ao tratamento é insatisfatoria, persistindo sintomas incapacitantes,
tais como dor e fadiga® 9. Além disso, a terapéutica utilizada associa-se
frequentemente a efeitos adversos significativos, como resisténcia a insulina e
aumento de peso, 0 que por sua vez potencia o risco de doencas cardiovasculares
e morbilidade global™ 19, Nao obstante, estas estratégias terapéuticas raramente
asseguram um controlo completo da doenca e algumas terapéuticas
farmacologicas comportam ainda risco de perda de massa 6ssea e hemorragia
gastrointestinal('"),

A nutricao tem um papel modificavel fundamental na abordagem das doencas
cronicas, havendo um corpo crescente de evidéncia que demonstra que alteracoes
qualitativas da alimentacao estao diretamente associadas a beneficios para a
saude. A alimentacao é uma area de interesse para os doentes com AR, na procura
de melhoria sintomatica. Contudo, o impacto de diferentes abordagens
nutricionais na AR continua a ser motivo de controvérsia e incerteza na literatura
disponivel. Apesar do nUmero crescente de ensaios clinicos que exploram diversas
estratégias nutricionais, persistem lacunas no estabelecimento de recomendacoes
e diretrizes nutricionais especificas baseadas em evidéncia robusta para esta

populacao!- 12,



Objetivos

O presente trabalho tem como objetivo analisar o impacto da alimentacao no
controlo da AR, destacando o papel dos nutrientes e dos padroes alimentares na
modulacao da inflamacao, na progressao da doenca e na mitigacao dos efeitos

adversos associados a terapéutica farmacoldgica.

Metodologia

Esta revisao tematica foi conduzida, através de uma pesquisa bibliografica na base
de dados PubMed. Os termos de pesquisa utilizados foram: (“rheumatoid arthritis”
AND “polyunsaturated fatty acids”); (“rheumatoid arthritis” AND antioxidants)
(“rheumatoid arthritis”) AND (nutrition OR “dietary interventions”) AND
(management OR treatment); (“rheumatoid arthritis” AND “nutritional
approaches”);  (“rheumatoid arthritis” AND “dietary interventions”);
(“rheumatoid  arthritis” AND  “diet”); (“rheumatoid arthritis” AND
“inflammation”); (“rheumatoid arthritis” AND “diet” AND “inflammation”).
Foram incluidas revisoes sistematicas, meta-analises, ensaios clinicos e ensaios
clinicos randomizados publicados nos Ultimos 5 anos, redigidos em inglés. Os
critérios de inclusao foram estudos conduzidos em seres humanos adultos (idade
> 19 anos), sendo excluidos os estudos em modelos animais.

Os titulos e resumos dos estudos potencialmente relevantes foram analisados. Nos
casos em que o resumo nao fornecia informacao suficiente para a decisao de
inclusao ou exclusao, procedeu-se a leitura integral do artigo.

Foram identificados 241 artigos, dos quais 195 artigos foram excluidos por nao
cumprirem os critérios de inclusao. Por fim, foram selecionados 28 artigos para

analise.



Suplementacdo com Acidos Gordos Polinsaturados 6mega-3

Os acidos gordos polinsaturados (AGPl) 6mega -3 (n-3) tém demonstrado efeitos
benéficos na AR. O acido eicosapentaendico (EPA) e o acido docosahexaendico
(DHA), principais AGPI n-3, sao precursores de mediadores anti-inflamatorios que
modulam a resposta imunitaria, reduzindo a producao de citocinas pro-
inflamatorias, como o TNF-qa, a IL-1 e a IL-6, que desempenham um papel central
na fisiopatologia da AR"> 8. Por oposicdo, os acidos gordos omega-6 (n-6),
incluindo o acido araquidonico (AA), possuem um perfil pro-inflamatorio(3. AA é
o precursor dos eicosanoides, que sao mediadores da inflamacao, sendo que a sua
quantidade nas membranas celulares influéncia diretamente a intensidade da
resposta inflamatéria. Uma menor disponibilidade de AA resulta na producao
reduzida de eicosanoides pro-inflamatorios®. A proporcao ideal de AGPI n-6:n-3
na alimentacao situa-se entre 1-4:1; contudo, a dieta ocidental contemporanea
apresenta um racio consideravelmente mais elevado (10-20:1), favorecendo a
sintese de mediadores inflamatorios(®). A ingestao insuficiente de EPA nas
sociedades ocidentais contribui para a acumulacao de AA, perpetuando um estado
pré-inflamatorio. Segundo Dourado et al., maiores ingestoes de EPA aumentam a
presenca AGPl n-3 nas membranas celulares, substituindo o AA na bicamada
fosfolipidica das células do sistema imunitario. O EPA atua também como
inibidor competitivo da ciclo-oxigenase e da lipoxigenase, enzimas fundamentais
para a biossintese dos eicosanoides®). Isto reduz a propensao pro-inflamatoria das
células, e o EPA atua como substrato para a sintese de mediadores pro-resolucao,
com um papel essencial nos mecanismos de recuperacao da homeostase apos a
inflamacao. Uma revisao sistematica feita por Daien et al., que integrou 26

estudos e um total de 1.014 doentes com AR submetidos a suplementacao com



AGPI n-3, reportaram melhorias significativas na rigidez matinal, contagem de
articulacoes sensiveis e inchadas, taxa de hemossedimentacao e escala visual de
dor( 15 Verificou-se também uma diminuicao significativa dos niveis de
leucotrieno B4 (LTB4), que é um mediador lipidico inflamatério com papel
relevante na ativacao e recrutamento de leucocitos para as zonas inflamadas. A
formacao excessiva de LTB4 leva a uma resposta inflamatdria exacerbada,
induzindo inflamacao crénica em doencas como a AR. Outros resultados também
apontam que houve uma diminuicao do uso de AINEs, sem existir agravamento da
atividade da doenca!’. A duracao da suplementacdo parece desempenhar um
papel critico nos seus efeitos clinicos. A maioria dos estudos avaliou periodos entre
trés e seis meses, com analises realizadas ao fim de um més nao revelando
beneficios significativos, sugerindo que a suplementacao deve ser mantida por um
minimo de trés meses para obter efeitos terapéuticos mensuraveis. Relativamente
a dose, a grande maioria dos estudos (25 de 29) utilizou doses iguais ou superiores
a 2g/dia. Os dados sobre suplementacao inferior a 2 g/dia sao limitados,
abrangendo apenas um pequeno numero de doentes (n=224)("). Além disso,
embora os estudos sejam ainda escassos e objeto de debate, uma meta-analise
feita por Rizos et al. sugere que a suplementacao com AGPI n-3 pode ter um
efeito protetor na reducao do risco de eventos cardiovasculares, mas apenas para
doses > 2g/dia''®. Quanto a origem dos AGPI n-3, a literatura cientifica incide
predominantemente sobre fontes de origem animal, nomeadamente oleo de
peixe, uma vez que 23 dos 31 estudos incluidos na meta-analise analisaram
suplementacao com EPA e DHA provenientes de fontes marinhas(™. Apesar de
todos os dados que suportam os efeitos positivos dos AGPlI n-3 na AR, a

heterogeneidade em relacao a dosagem e a duracao da intervencao, bem como a



utilizacao de diferentes componentes como placebo, representam limitacoes para
estes estudos. Uma dosagem de AGPI n-3 de pelo menos 3g/dia durante pelo
menos 12 semanas parece ser necessaria para obter melhorias significativas nos

sintomas articulares na AR('4,

Suplementacdo com Vitaminas e Minerais, Polifenodis, Especiarias e Probioticos

Os antioxidantes, presentes em diversos alimentos, desempenham um papel
fundamental como sequestradores de radicais livres, exercendo multiplos efeitos
bioldgicos relevantes. Estes incluem a inibicdo da proliferacdo de células
tumorais, a modulacdo da absorcao do colesterol, efeitos anti-inflamatorios e a
regulacao de reacoes redox(!- 3. Na AR, verifica-se um estado de stress oxidativo,
caracterizado pelo aumento da formacao de espécies reativas de oxigénio - ROS,
peroxidacao lipidica, danos no ADN e diminuicdo da atividade dos sistemas
antioxidantes protetores!’3. As ROS sdo espécies quimicas altamente reativas e
transitorias, capazes de induzir lesdes celulares em proteinas e lipidos,
particularmente nos tecidos articulares, exacerbando o processo inflamatério da
ARU7) A ativacao de células fagociticas, como macrofagos e neutrofilos, contribui
para o aumento da producao de ROS nos doentes com AR, promovendo a
progressao da doenca’®. A suplementacdao com antioxidantes pode, assim,
desempenhar um papel relevante no controlo da inflamacao croénica e na protecao
de tecidos articulares, nomeadamente cartilagens e ossos. Varios micronutrientes
tém sido estudados pelo seu impacto na inflamacao, na saude articular e na
reducao da sintomatologia da AR. Algumas vitaminas e minerais possuem
propriedades antioxidantes e podem contribuir para a modulacao do stress
oxidativo e da resposta inflamatoria(®). Foram conduzidos treze ensaios clinicos

randomizados em doentes com AR, abrangendo oito estudos sobre vitamina D, dois



sobre vitamina E, dois sobre acido félico (vitamina B9) e um sobre vitamina K.
Contudo, as meta-analises e ensaios disponiveis ndao demonstraram um efeito
significativo da suplementacao com vitamina K, acido félico, vitamina D ou
vitamina E na melhoria dos sintomas articulares. Da mesma forma, um estudo
preliminar em 15 doentes sugeriu um efeito benéfico da suplementacao com
selénio, mas as suas conclusoes foram refutadas por investigacoes subsequentes
em amostras de maior dimensao. Além disso, dois estudos de pequena escala nao
encontraram qualquer beneficio clinico na suplementacao de zinco em doentes
com AR. Assim, a luz da evidéncia atual, nao existe fundamento para a prescricao
de vitamina D, E, acido félico ou K, bem como de selénio ou zinco, para alivio da
sintomatologia articular(’> 29, No entanto, a vitamina D pode desempenhar um
papel relevante na AR em contexto de deficiéncia. Um estudo de Buondonno et
al. demonstrou que doentes com AR e niveis séricos reduzidos de 25-
hidroxivitamina D apresentavam maior atividade inflamatoria persistente, quando
comparados com aqueles em remissao ou com baixa atividade da doenca.
Adicionalmente, os doentes com niveis deficitarios de vitamina D tinham, em
média, uma maior duracao da doenca, embora nao tenha sido observada uma
correlacao estatisticamente significativa entre a duracao da doenca e a
concentracao de vitamina D. A suplementacao com vitamina D nestes doentes
resultou numa melhoria significativa dos parametros de atividade da doenca, em
concordancia com os achados de Chandrashekara e Patted, que também avaliaram
os efeitos da suplementacao com esta vitamina®"). Assim, embora nao existam
evidéncias solidas que suportem a sua utilizacao para controlo sintomatico da AR,
a suplementacao de vitamina D mantém-se essencial em casos de deficiéncia!’>

2. Do mesmo modo, a administracao de acido folico em doentes sob terapéutica



com metotrexato é amplamente recomendada e nao esta sujeita a contestacao
cientifica(™. O acido folico, apesar de nao possuir efeito direto sobre a AR, é
essencial para prevenir e atenuar os efeitos adversos do metotrexato, farmaco de
primeira linha no tratamento da doenca. O metotrexato € um analogo estrutural
do acido folico e atua como um antagonista do folato, inibindo a enzima
dihidrofolato redutase, prejudicando a reciclagem de folato. Isto origina a que
doentes com AR e tratados com metotrexato, apresentem niveis de folato
diminuidos, afetando a sintese de nucleotideos e a replicacao celular. A
suplementacao com acido félico reduz significativamente estes efeitos adversos e
deve ser sempre considerada nos doentes sob este esquema terapéutico??. A AR
esta frequentemente associada a anemia, com estudos a indicarem que entre 30%
e 60% dos doentes apresentam algum grau de anemia ao longo da evolucao da
doenca. O défice de ferro pode ser atribuido a perdas sanguineas secundarias ao
uso de farmacos, como os AINEs e corticosteroides, que aumentam o risco de
Ulceras gastricas e hemorragia gastrointestinal. No entanto, até a data, nao existe
evidéncia robusta que suporte a suplementacao com ferro em doentes com AR,
sendo a decisao de suplementacao determinada pela avaliacao prévia??.

Em relacao aos polifendis, por serem antioxidantes e anti-inflamatoérios, podem
ajudar a reduzir a inflamacao e o stress oxidativo associados a AR®). Uma revisao
sistematica feita por Nelson et al. analisou intervencées com polifendis, que
duraram dois a trés meses e incluiram: 1.200mg/d de acido a-lipdlico, 500mg/d
de quercetina, 1g/dia de resveratrol e 100mg/d de ubiquinona; com amostras
entre 50 a 100 doentes por estudo, predominantemente mulheres. Os resultados
evidenciaram nao existir qualquer efeito do acido a-lipdlico; no entanto, sob a

quercetina, resveratrol e ubiquinona encontraram melhorias significativas. No



entanto, sdo necessarias amostras maiores e ensaios clinicos randomizados para
fornecer evidéncia de alta qualidade, para suportar a utilizacao de polifendis na
AR(Z3),

Uma revisao sistematica da literatura feita por Letarouilly et al. evidenciaram
potenciais efeitos benéficos das especiarias na sintomatologia articular em
doentes com ARZ4, Entre os compostos estudados, destacam-se: o acafrao (um
estudo, 66 doentes, 100 mg/dia)('> 23 a canela (um estudo, 36 doentes,
2g/dia)", o alho (um estudo, 70 doentes, 1g de p6=2,5 g de alho fresco/dia)!">
7)) o gengibre (um estudo, 63 doentes, 1,5g de p6/dia) e a sesamina (um estudo,
44 doentes, 200 mg/dia)(". Contudo, apesar de os resultados destes estudos
serem promissores, os dados disponiveis sao ainda demasiado preliminares para
recomendar a utilizacao destas especiarias ou suplementos na pratica clinica.
Além disso, ndo esta esclarecido se as especiarias consumidas na alimentacao, em
doses tipicas e apds cozedura, possuem os mesmos efeitos que os extratos
encapsulados testados nos estudos clinicos!'> 24,

Os probioticos sao definidos pela Food and Drug Administration (FDA) como
“microrganismos vivos que, quando administrados em quantidades adequadas,
conferem beneficios para a saide do hospedeiro”("3. A administracdo de
probioticos impacta a composicao e funcionalidade da microbiota intestinal. Os
probioticos tém efeitos imunomoduladores nao s6 através da modulacao direta do
sistema imunitario, mas também através da regulacao da permeabilidade
intestinal. Os doentes com AR apresentam frequentemente disbiose intestinal, ou
seja, um desequilibrio na composicao da microbiota intestinal. Isto ocorre devido
a varios fatores, incluindo o uso de medicamentos; dietas ricas em gorduras e

pobres em fibras; a disfuncao do sistema imunologico na AR pode afetar a



10

regulacao da microbiota intestinal, favorecendo o crescimento de bactérias proé-
inflamatorias; a inflamacao sistémica, que carateriza esta doenca, pode tornar a
barreira intestinal mais permeavel, reforcando a disbiose('. Os probioticos
emergem como uma potencial abordagem adjuvante a terapéutica
convencional(' 26), Segundo Daien et al., seis ensaios clinicos randomizados foram
realizados sobre probioticos, sendo que trés estudos encontraram efeitos
benéficos nos sintomas articulares e trés nao encontraram efeitos significativos.
Entre os estudos positivos, um utilizou estirpes de Lactobacillus casei durante oito
semanas e os outros dois usaram Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus casei e
Bifidobacterium bifidum também durante oito semanas('®. Uma revisao recente
de Oliviero et al. salientou que o efeito da suplementacao de probioticos na AR
parece ser especifico da espécie e da estirpe('. Uma revisao sistematica feita por
Sanches et al. avaliaram treze estudos, incluindo 344 doentes com AR, e
reportaram que a suplementacao com probio6ticos pode diminuir a atividade da
AR, com a reducdao moderada nos niveis da PCR. Contudo, a falta de evidéncia
cientifica e a heterogeneidade dos estudos, pois sao utilizadas diferentes estripes
probidticas, nao permite retirar conclusdes solidas acerca da eficacia dos

probidticos na AR, nem recomendar a sua prescricao sistematica('> 26),

Padroes Alimentares

Os doentes com AR frequentemente procuram modificar a sua alimentacao como
estratégia para gerir os sintomas e melhorar a sua qualidade de vida®”). Segundo
o ensaio clinico randomizado, feito por Raad et al., entre 33% e 75% dos doentes
acreditam que a dieta influencia a gravidade da doenca e aproximadamente 50%

ja experimentaram alteracoes na dieta na tentativa de aliviar os sintomas(Z®).
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A Dieta Mediterranica (DM) é o padrao alimentar mais estudado na AR e aquele
que relne maior suporte cientifico. Caracteriza-se pelo consumo abundante de
produtos vegetais, como cereais integrais, frutos, horticolas, leguminosas e
azeite, associado a um consumo moderado de aves, lacticinios e ovos, e uma
ingestao reduzida de carnes vermelhas e alimentos processados. Este padrao
alimentar apresenta propriedades anti-inflamatdrias, antioxidantes e
cardioprotetoras!'®> 29, Segundo a revisao sistematica feita por Philippou et al.,
que avaliaram o impacto da DM na AR, demonstraram melhorias em parametros
subjetivos, como a avaliacao global do doente, a intensidade da dor e a rigidez
matinal, assim como em indicadores funcionais, incluindo a mobilidade e a
vitalidade. Assim como, também reportaram reducao da inflamacao sistémica,
nomeadamente através da diminuicao dos niveis de PCR, ainda que este achado
nao tenha sido universalmente consistente. Globalmente, os beneficios da DM
foram mais evidentes em doentes com AR estavel e atividade moderada da
doenca. Esta mesma revisao sistematica analisou a combinacao da DM com a
suplementacao de AGPI n-3, sugerindo que esta abordagem pode reduzir a
inflamacao e o risco de comorbilidades, nomeadamente doencas cardiovasculares,
diminuindo assim futuras complicacées associadas a AR. No entanto, os estudos
disponiveis sao limitados e sdo necessarios ensaios adicionais para reforcar estas
conclusoes?V,

As dietas de eliminacao, nas quais se excluem produtos lacteos, gluten, ovos, soja,
oleaginosas, tomate, batata, acUcares, e café, entre outros, segundo Gunes-Bayir
et al., demonstraram melhorias na sintomatologia articular e em biomarcadores
inflamatorios, como a velocidade de hemossedimentacao, PCR, TNF-a e IL-18B.

Além disso, a remocao de alimentos alergénicos pode resultar numa melhoria
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clinica temporaria em doentes com AR. No entanto, o retorno a alimentacao
habitual leva ao reaparecimento dos sintomas, sugerindo que a doenca pode estar,
em alguns casos, associada a reacOes a antigénios alimentares especificos.
Reconhece-se que a falta de dados cientificos, estudos controlados e a
variabilidade individual na resposta a diferentes alimentos impossibilitam a
definicdo de recomendacdes nutricionais uniformes para todos os doentes('?).

As dietas elementares ou peptidicas, compostas por aminoacidos, lipidos, hidratos
de carbono, vitaminas e minerais, segundo a revisao sistematica feita por
Philippou et al., demonstraram reducao transitoria da dor e da rigidez matinal,
sem impacto nos marcadores inflamatorios. No entanto, os estudos que testaram
estas dietas sao poucos, limitados, de baixa qualidade, de curta duracao e com
elevadas taxas de abandono, nao suportando a sua recomendacéao sistematica®?.
A dieta vegan é um tipo de dieta baseada em horticolas que elimina qualquer
alimento de origem animal. Em contraste, a dieta vegetariana remove carne e
peixe, mas é incluido produtos lacteos e ovos('®). Neste sentido, estas dietas
podem predispor a défices nutricionais (ex.: proteinas, vitamina D, vitamina B12,
AGPI n-3), tornando essencial um acompanhamento nutricional adequado('3 29,
Segundo a revisao sistematica feita por Philippou et al., as dietas vegetarianas e
veganas demonstraram melhorias tanto em parametros subjetivos (ex.: rigidez
matinal) como objetivos (ex.: reducao da PCR). Os beneficios poderdao estar
relacionados com o consumo elevado de horticolas, frutos, fibras alimentares e
antioxidantes, contribuindo para a manutencao homeostasia da microbita
instestinal e diminuicao da inflamacao®.

Segundo Gunes-Bayir et al, a restricao energética (reducao da ingestao energética

em 500-800 kcal/dia) e o jejum intermitente mostraram potenciais beneficios na



13

AR, embora os estudos sejam raros. Diferentes protocolos de jejum intermitente
foram estudados, incluindo: Jejum 16:8 (periodo alimentar restrito a 8 horas/dia);
Jejum 5:2 (ingestao reduzida a 500 kcal em dois dias da semana); Jejum alternado
(dias de jejum intercalados com dias de alimentacao habitual); Jejum prolongado
(= 7 dias seguidos de uma dieta vegetariana). Estudos preliminares sugerem que o
jejum pode reduzir a dor e melhorar a funcao articular, sendo que os beneficios
se mantém até 6 meses quando seguido de uma dieta baseada em vegetais. No
entanto, sdo necessarios mais estudos para validar estes efeitos a longo prazo em

doentes com AR(19),

Analise Critica

Dada a complexidade da AR e a necessidade de estratégias terapéuticas
complementares ao tratamento farmacoldgico, a investigacao sobre abordagens
nutricionais na gestao da AR revela-se um tema de grande relevancia. Apesar do
crescente interesse na influéncia da alimentacdo na AR, varios desafios
metodologicos limitam a robustez dos estudos nesta area. Entre os principais
fatores a considerar destacam-se: Heterogeneidade das amostras - a variabilidade
entre os participantes dos estudos (idade, sexo, gravidade da AR, habitos
alimentares prévios, estilo de vida, medicacao concomitante e comorbilidades)
dificulta a obtencao de resultados consistentes. A resposta as intervencoes
nutricionais pode diferir significativamente entre individuos, tornando dificil
estabelecer uma relacao causal direta entre alimentacao e evolucao da AR;
Dificuldade em controlar todas as variaveis alimentares - nos ensaios clinicos em
nutricao, é desafiante garantir que os participantes cumprem integralmente a
dieta prescrita e nao consomem outros alimentos que possam influenciar os

resultados. Adicionalmente, fatores como qualidade dos alimentos, frequéncia das
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refeicoes e interacdes entre nutrientes podem interferir na analise e dificultar a
determinacao do verdadeiro impacto de uma intervencao dietética especifica.
Uma das constatacoes € que os doentes com AR apresentam normalmente
alteracdes do estado nutricional que pode ser comprometido devido a fatores
como: a inflamacao cronica, efeitos adversos dos medicamentos e alteracoes no
metabolismo. Estes fatores poderao originar um quadro de desnutricao e
sarcopenia (devido ao catabolismo proteico), assim como obesidade (uso de
corticoides e a menor mobilidade) e outras comorbilidades (aumento do risco de
doencas cardiovasculares). Um acompanhamento nutricional adequado pode
ajudar no controlo da inflamacao e na prevencao de complicacdes. Algumas
intervencoes nutricionais demonstraram beneficios significativos na modulacao da
atividade da doenca, nomeadamente a suplementacao com AGPI n-3 em doses
entre 2 a 3g/dia, que se associou a uma reducao da atividade inflamatodria. No
entanto, estes doentes devem ser incentivados a aumentar as fontes alimentares
de AGPI n-3, nomeadamente pela adocao da DM, que apresenta um perfil anti-
inflamatorio reconhecido. As dietas vegetarianas e veganas também
demonstraram potenciais efeitos benéficos na AR, uma vez que sao ricas em fibras
alimentares, antioxidantes e compostos anti-inflamatoérios, provenientes do
consumo elevado de frutas, horticolas, cereais integrais, oleaginosas e sementes.
Da mesma forma, restricoes caloricas e dietas de jejum intermitente
evidenciaram beneficios em doentes com AR; contudo, sao necessarios mais
estudos para validar estes efeitos a longo prazo. Os dados relativos as dietas de
eliminacao, elementares ou peptidicas sugerem que as respostas sao altamente
individualizadas e as limitacoes metodologicas dos estudos conferem pouca

credibilidade. Por outro lado, a suplementacao com vitaminas ou minerais devera
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ser implementada apenas em casos de deficiéncia documentada, particularmente
a vitamina D e o acido folico para prevenir os efeitos adversos do metotrexato.
Quanto a utilizacao de polifendis, especiarias e probidticos, a auséncia de dados
robustos e a inconsisténcia dos resultados nao permitem, até ao momento,

recomendar a sua utilizacdo como estratégia terapéutica na pratica clinica.

Concluséao

Em suma, a presente revisao tematica, "Abordagens Nutricionais no Controlo da
Artrite Reumatoide”, representa um contributo relevante para a compreensao do
impacto da alimentacao na gestao desta doenca. Contudo, apesar dos avancos na
investigacdao, € essencial considerar a individualizacao das estratégias
nutricionais, reconhecendo que as necessidades variam entre doentes.

Além disso, a necessidade de ensaios clinicos robustos e de longa duracao é
fundamental para reforcar a evidéncia e permitir a formulacao de recomendacoes
praticas mais detalhadas. Ainda assim, a crescente énfase na nutricdo como
complemento ao tratamento convencional constitui um passo significativo para
uma abordagem mais holistica e multidisciplinar na gestao da AR.

Esta revisao sublinha ainda a importancia da integracao do nutricionista na equipa
multidisciplinar responsavel pelo acompanhamento do doente com AR,
complementando a abordagem farmacoldgica e alinhando-se com as diretrizes

mais recentes da pratica clinica.
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