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RESUMO

OBJETIVO

Analisar a relacao entre mindfulness, epigenética e inflamacao, investigando seus efeitos na regulacdo da metilacao do DNA e
genes inflamatorios.

METODOS

Foi realizada uma revisao sistematica seguindo as diretrizes PRISMA, com busca nas bases de dados PubMed, (2013-2023), incluindo
ensaios clinicos e estudos observacionais que abordaram a interagao entre mindfulness e metilacao do DNA em genes inflamatorios,
com a exclusao de modelos animais e amostras pequenas.

RESULTADOS

Observou-se que a pratica de mindfulness diminui a expressao de genes pré-inflamatorios, modula vias epigenéticas e contribui para
a melhoria da satde mental e cardiovascular, impactando positivamente a longevidade celular.

CONCLUSOES

Conclui-se que o mindfulness pode ser uma estratégia eficaz para a manipulacdo do processo inflamatorio e da expressao génica.
No entanto, € urgente a necessidade de mais pesquisas para confirmar sua aplicabilidade em diferentes populacoes.
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INTRODUCAO

A meditacao mindfulness é um conjunto de praticas que
se voltam para o desenvolvimento de uma experiéncia de
atencao no momento presente, sem julgamentos, a partir da
exploracao dos estados mentais de consciéncia baseada no
momento presente e atencao aplicada. Sob uma perspecti-
va historica, essa metodologia tedrica foi criada pelo pes-
quisador estadunidense Jon Kabat-Zinn, que reuniu aspectos
importantes da cultura oriental, baseados principalmente no
espiritualismo budista, e adaptou-os para uma versao mais
palpavel a cultura ocidental. Em meio aos impactos clinicos
registrados, a corrente se propagou mundialmente, a partir
da década de 1970, e ja possui estudos que comprovam suas
aplicacoes em variados espectros da medicina e outras areas
da salde."

Sob esse prisma, observa-se que um dos principais respon-
saveis pela alteracdao do padrao de metilacdo humano, e,
subsequentemente, mimetizador do surgimento de doencas
cronicas inflamatorias, € o estresse social. Ele é o estimulo
disparador do recrutamento de inimeros fatores de inflama-
cao, que se dispersam para diversos tecidos do corpo huma-
no e geram um potencial de lise tecidual a longo prazo, ou
que aumenta, por consequéncia, a susceptibilidade ao de-
senvolvimento dessas doencas cronicas.?® O estresse ainda é
responsavel por estimular o surgimento de diversas praticas
imersivas de relaxamento, tal qual a linha de meditacao foi
destrinchada ao longo deste artigo.’

Perante esse cenario, torna-se comum o surgimento de pa-
tologias cronicas apos um evento negativo de grande impacto
p51colog1co na vida do paciente, tais como o estabelecimento
do diagndstico de doencas metabélicas, desordem neurologi-
ca, disfuncao do sistema imune, cancer ou distdrbio cardia-
ot Em contraposicao, as préticas de meditacao tém como
objetivo principal obter resultados inversos as situacoes su-
pracitadas, em um ambito epigenético. Ou seja, a partir da
desativacdo das areas cerebrais de estresse rede de modo
padrao (DMN), o individuo é capaz de diminuir os niveis hor-
monais ligados a hiperatividade, tais como colesterol e nora-
drenalina, com destaque para essa segunda substancia, que
exerce papel duplo de neurotransmissor e hormonio respon-
savel pela manutencéo do quadro de estresse cronico.?

Assim sendo, um dos principais representantes da linhagem
inflamatoria é o grupo das doencas arteriais carotidas. Estas
sdo responsaveis por um vasto numero de mortes ao redor
do mundo, acometendo, por exemplo, uma das maiores po-
téncias mundiais da atualidade, os Estados Unidos, que sofre
com um deficit econdmico de 444 bilhdes de dolares anuais
para a sua economia, em meio ao significativo niUmero de
obitos decorrentes.*

Ainda nesse cenario, o surgimento das doencas cardiacas
coronarias (CHD) esta intimamente interligado com o aumen-
to das citocinas pré inflamatorias, principalmente interleuci-
na 6 (IL-6) e fator de necrose tumoral a (TNF-a). Entretanto,
nesse caso em especifico, tais compostos sdo responsaveis por
causar a disfuncao das células endoteliais, por meio da inibi-
cao da sintese de dxido nitrico, substancia que desempenha
diversas funcdes para a manutencao da homeostase das es-
truturas vasculares.*

Em contraposicao, o objetivo do método de atencédo plena
€ justamente reverter esse quadro generalizado de estresse,
a partir de sessoes de 30 minutos diarias ao longo de aproxi-
madamente 3 anos, ja que os efeitos epigenéticos observados
sao condizentes com a durabilidade do processo. Portanto,
em linhas gerais, é cabivel afirmar que, quanto maior o tem-
po de pratica, mais relevantes serao os efeitos obtidos e,
consequentemente, maior sera o impacto positivo na vida do
paciente.?

Ademais, € imprescindivel ratificar os beneficios promovi-
dos pelo mindfulness relacionados a salde mental dos seus
praticantes. O estado de plenitude é responsavel por reduzir
os niveis de inflamacao do organismo, e sua origem decor-
re da producdo de uma substancia em especial, o fator neu-
rotrofico derivado do cérebro (BDNF). Esse fator modula a
resposta pos estresse de um individuo e, paralelamente, sua
metilacao possui intima associacao com estados de desordem
mental manifestados por pacientes psiquiatricos, tais como
depressao, ansiedade e estresse pds-traumatico, o que res-
salta ainda mais a versatilidade que esse tratamento pode
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oferecer.’

Dessa forma, o mindfulness define-se como uma metodo-
logia que se baseia na desconexao do ambiente que rodeia
os praticantes, estes que apresentarao significativas reducdes
nos niveis de estresse cronico, desenvolvido pelas atividades
cotidianas. Nesse sentido, alguns achados sistémicos encon-
trados sao caracteristicos dessa pratica meditativa, tais como
a diminuicéo dos niveis de colesterol, pressao arterial, fre-
quenc1a cardiaca e triglicerideos.’

Além disso, encontraram-se outros resultados de maior es-
pecificidade para o tema, tais como: a diminuicao da expres-
sdo de genes pro inflamatorios de linhagem HDAC2, HDAC3,
HDAC9, RIPK2 e COX22' a atenuacdo consistente dos niveis
séricos de IL-6 e TNF-a, ocasionada por meio de um processo
de downregulation da via inflamatoria NF-kB.? Ainda nesse
viés, evidenciou-se a presenca de 61 sitios diferenciais me-
tilados em praticantes do método mindfulness, em compa-
racao com um grupo que nao faz uso de tal pratica, em ge-
nes determinantes de sistema imune e envelhecimento. Ou
seja, os resultados sugerem que a alteracao desses agrupa-
mentos de bases nitrogenadas em especifico serdo capazes de
modificar o perfil epigenético de um individuo, por meio da
manifestacao diferenciada do padrao transcricional e, conse-
quentemente, expressao genética modificada.?

Em sintese, o estudo descreve a relacao entre mindfulness,
epigenética e inflamacédo, observando seus efeitos na regu-
lacao da metilacao do DNA e genes inflamatorios, e demons-
trando modificacoes na expressao de biomarcadores inflama-
torios humanos. O objetivo é ampliar as pesquisas cientificas
e o desenvolvimento de intervencgodes terapéuticas para a mo-
dulacdo da expressao génica, com foco na senescéncia do or-
ganismo. Além disso, investigou-se como as alteracoes epige-
néticas promovidas pelas praticas de mindfulness influenciam
positivamente os processos inflamatorios, contribuindo para
a melhoria da salde fisica e mental, como uma abordagem
terapéutica complementar em diferentes contextos.

METODOS

Trata-se de uma revisao sistematica de literatura, seguindo
as diretrizes do PRISMA (Preferred Reporting Items for Sys-
tematic Reviews and Meta-Analyses). A pesquisa foi conduzi-
da com base na seguinte pergunta norteadora: “Quais sao os
efeitos dos exercicios de mindfulness sobre o padrao de me-
tilacao do DNA em genes inflamatdrios, em adultos, conforme
evidéncias de estudos clinicos e observacionais?”. Para estru-
turar a estratégia de pesquisa, utilizou-se o modelo PICO: P
(populacao) - adultos expostos a estresse ou condicdes infla-
matorias; | (intervencao) - praticas baseadas em mindfulness;
C (comparador) - auséncia de intervencao ou terapias nao ba-
seadas em mindfulness; O (desfecho) - alteracoes epigenéti-
cas, especialmente na metilacao de genes pro-inflamatorios.

A partir dessa estrutura, foi definida a selecao dos descri-
tores, os critérios de eleg1b1l1dade e a analise dos estudos
incluidos. A busca foi conduzida nas bases de dados PubMed,
Scopus, Web of Science e Embase, considerando estudos
publicados entre 2013 e 2023. Foram utilizadas descritores
MeSH (Medical Subject Headings) como "mindfulness”, "DNA
methylation”, "epigenetics”, "inflammation” e "inflammatory
genes", com ajustes conforme a sintaxe de cada base, utili-
zando operadores booleanos (AND e OR) para refinar os resul-
tados. Os critérios de inclusao abrangeram estudos realizados
em humanos (> 18 anos), artigos originais (ensaios clinicos,
estudos de coorte e transversais) que analisaram a relacao
entre praticas de mindfulness e a metilacdo do DNA em genes
inflamatorios (ex.: TNF-a, IL-6 e CRP), publicados em inglés
ou portugués. Excluiram-se estudos realizados em modelos
animais, artigos de revisao, amostras pequenas (n < 20) ou
com dados metodologicos insuficientes.

Os artigos recuperados foram processados no software
Rayyan para a remocao de duplicatas e triados por dois revi-
sores independentes, com resolucao de divergéncias por um
terceiro revisor, se necessario. A coleta de dados incluiu in-
formacgdes como caracteristicas dos participantes, detalhes
das intervencoes de mindfulness (tipo, duracao, frequéncia),
métodos utilizados para analise do padrao de metilacao, e re-
sultados sobre as mudancas epigenéticas em genes inflamato-
rios apods a pratica. A qualidade metodolégica dos estudos foi
avaliada usando a Joanna Briggs Institute Critical Appraisal
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Checklist'?,e o nivel de evidéncia foi classificado com base na escala do Oxford Centre for Evidence-Based Med;’cine.13 Os dados
coletados foram analisados para identificar padrées de metilacao em genes, relacionados a resposta inflamatoria proveniente
das praticas de mindfulness, enfatizando os potenciais beneficios da saude.

Figura 1 - Fluxograma Prisma

Estudos com Banco de Dados Estudos por Outres Métodos

Artigos idemtificados por meio de pesquisa
em banco de dados utilizando os termos
‘mindfulness’, ‘metilagio do DNA",
epigenética’, inflamagio” e ‘genes
inflamatérios (n=56)

Pubmed: 56

Duplicatas Excluidas(n=6)

Artigos que nio falam sobre

Registros identificados em:
Organizagio (n=2)

regulagio Epigenética (n=10)

RESULTADOS

Artigos relevantes que sobraram
apds exclusio de duplicata (n=40)

Artigos excluidos pelos
critérios de exclusio:

inflamatérios (n=5)
= Artigso sobre estudos em
ais(n=11)
o sobre estudos no

de inclusio ¢ exclusio (n=16)

Estudos selecionados por critérios

Artigos pagos (n=4)

Artigso que ndo eram
relevantes (m=1)

pagamento (a=13)

Artigos que foram incluidos no artigo, sem

Fonte: Autores (2025)

Os resultados estao expressos no Quadro 1.

Quadro 1 - Estudos sobre os efeitos do mindfulness na metilagdo dos genes inflamatorios

ESTUDO

INTERVENCAO

POPULAGAO

BIOMARCADORES AVALIADOS

ACHADOS DETALHADOS

Sanada et al.,"2020
(p-valor: 0,043)

Mindfulness

998 pacientes psiquiatricos
(depressao, ansiedade
generalizada, TDAH e
dependéncia alcodlica)

IL-6, TNF-a, ACTH

Reducao de IL-6 e TNF-a e melhora nos
niveis de ACTH.

Kripalani et al.,2 2022
(néo ha p-valor)

Terapias mente-corpo (yoga,
meditacdo mindfulness e tai-
chi-chuan)

500 mulheres praticantes de
tai-chi-chuan, 28 mulheres
portadoras de estresse
psicoldgico praticando yoga e
40 individuos praticantes de
mindfulness

Genes associados a inflamagao, resposta ao
estresse e envelhecimento

Reducéo da metilagao no gene TNF,
indicando potencial anti-inflamatorio,
regulacdo da epigenética do estresse e
desaceleracéo do reldgio epigenético.

Alvarez-Lopez et al.,
32022
(p-valor: 0,007)

Retiro de meditagcao com duracao
de 1 més

62 individuos
(28 meditadores experientes e
34 praticantes experientes)

TNF-a, genes epigenéticos e expressao de
marcadores inflamatorios

Reducéo na expressao de TNF-a e seus
receptores, indicando menor inflamacao
e regulagao de genes epigenéticos,
sugerindo efeitos na modulagao da
resposta inflamatoria.

Kaliman et al.,’2022
(p-valor < 0,001)

Programa multimodal
(mindfulness, expressao artistica
e terapia do TEPT - Transtorno de

Estresse Pos-Traumatico)

44 adolescentes do sexo
feminino com historico de
experiéncias adversas na
infancia

Genes relacionados a inflamagéo,
neurodesenvolvimento, resposta
ao estresse, cancer e a doengas

cardiovasculares

Alteragdes epigenéticas em genes
associados a modulagao da resposta
inflamatoria, neuroplasticidade e
envelhecimento celular. Melhora nos
sintomas do TEPT.

Chaix et al.,' 2020
(p-Valor < 0,05)

Dia intenso de meditacao
mindfulness
(8 horas)

34 individuos (17 meditadores
experientes e 17 controles
sem experiéncia prévia em

meditacao)

Metilacao do DNA,
genes associados a inflamacao, metabolismo
imune, envelhecimento celular e resposta
ao estresse.

Aumento significativo na metilacao
de genes associados a modulacao
inflamatoria e funcao imune.

Lin et al.,® 2021
(p-valor < 0,05)

Resposta de relaxamento
induzida por meditacdo e
apreciacdo musical

120 individuos
(90 pacientes pos infarto
agudo do miocardio e 30
controles saudaveis)

MicroRNAs circulantes, atividade da
telomerase e cortisol salivar

Aumento na telomerase e alteracoes
em miRNAs relacionados a inflamagao
e regulacao imunologica. Reducao
do cortisol salivar, indicando menor
resposta ao estresse.

Aguilar-Raab et al.,®
2018
(Nao ha p-valor)

Treinamento Cognitivo Baseado

em Compaixao (CBCT), o qual

cultiva compaixao e bem-estar
emocional

Casais heterossexuais
com a parceira feminina
diagnosticada com transtorno
depressivo leve a moderado

Cortisol, citocinas pro-inflamatorias,
variabilidade da frequéncia cardiaca,
metilacao dos genes OXTR (receptor de
oxitocina) e SLC6A4 (transportador de
serotonina)

Reducéo dos sintomas depressivos
na parceira feminina, melhora da
interacao social do casal e modulacao de
biomarcadores de estresse (diminuicao
do cortisol e alteracoes na metilacao dos
genes de regulacao emocional).

Legenda: TDAH: Transtorno do Deficit de Atencao com Hiperatividade; ACTH: hormdnio adrenocorticotrofico.

Fonte: Autores (2025)
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Os resultados apresentados nesta revisao sistematica de-
monstram, de forma contundente, que praticas baseadas em
mindfulness influenciam positivamente mecanismos epigené-
ticos e processos inflamatorios, oferecendo beneficios poten-
ciais em areas diversas como salde mental, bem-estar fisico
e desempenho cognitivo. Os estudos analisados revelaram
impactos importantes no nivel molecular, evidenciando que
essas intervencoes podem ser utilizadas como ferramentas
eficazes no manejo de condicdes clinicas relacionadas ao es-
tresse cronico e a inflamagao. 358"

DISCUSSAO

Inicialmente, Sanada et al.' documentaram uma reducao
significativa nos niveis de marcadores pro-inflamatorios,
como IL-6 e TNF-a, em pacientes psiquiatricos a intervencoes
de mindfulness. Essas alteracoes estao correlacionadas a me-
lhora em condicoes como ansiedade e depressao, indicando
que as praticas meditativas sao capazes de modular vias infla-
matorias associadas a transtornos emocionais. Além disso, os
dados destacaram que a reducao do estresse é acompanhada
por mudancas em marcadores neuroendocrinos, como 0 ACTH,
sugerindo que o mindfulness pode regular o eixo hipotalamo-
-hipofise-adrenal (HHA), cuja disfuncao esta frequentemente
associada a desordens psiquiatricas. Esses achados reforcam
o papel do mindfulness como uma abordagem nao farmacolo-
gica eficaz e complementar em contextos terapéuticos.

Além disso, as alteracoes epigenéticas observadas por Alva-
rez-Lopez et al.? e Chaix et al." ofereceram uma compreen-
sao mais profunda dos mecanismos moleculares envolvidos.
Essas pesquisas revelaram que praticas intensivas de min-
dfulness induzem mudancas na metilacao de genes criticos
relacionados a inflamacao, como TNF e RIPK2, e promovem
a remodelacao de cromatina, incluindo a modificacao de his-
tonas. Tais alteracoes sao fundamentais para a regulacao de
vias inflamatoérias, imunoldgicas e de envelhecimento celular,
indicando que as praticas meditativas possuem impacto di-
reto no epigenoma humano. O estudo de Chaix et al.'", em
particular, mostrou que apenas um dia de pratica intensiva
resultou em 61 alteracoes diferenciais na metilacao do DNA,
destacando a rapidez e a eficacia dessas intervencdes.

Relacionando a salde cardiovascular e a longevidade ce-
lular, Lin et al.® demonstraram que praticas baseadas na
resposta ao relaxamento, como meditacao e relaxamento
guiado, aumentam a atividade da telomerase e regulam miR-
NAs associados ao estresse e a inflamacao. Esses marcadores
moleculares sao conhecidos por desempenhar papéis essen-
ciais na protecao do DNA contra o envelhecimento e no for-
talecimento da salde vascular, especialmente em pacientes
com histdrico de doencas cardiacas. Similarmente, Saban et
al.* discutiram como adversidades precoces e estresse social
cumulativo estdao associados a assinaturas epigenéticas pro-
-inflamatérias que aumentam o risco de doencas cardiovas-
culares. Nesse contexto, intervencdes de mindfulness podem
reverter essas assinaturas, reduzindo desigualdades em saude
e prevenindo condicbes cronicas associadas ao estresse.

Os resultados também destacam o impacto do mindfulness
no desempenho cognitivo e na salde mental. Estudos como
o de Risatti et al.’ revelaram que a metilacao do gene BDNF,
crucial para a plasticidade sinaptica e a memaria, é modula-
da de maneira benéfica pela pratica de mindfulness. Essas al-
teracoes estao diretamente relacionadas a reducao dos niveis
de estresse percebido, promovendo um ambiente epigenético
mais favoravel ao aprendizado e a memoria de curto prazo.
Essa relacao é especialmente relevante em populacdes sob
alta carga de estresse, como professores e estudantes, onde
a ansiedade é frequentemente um fator limitante para o de-
sempenho académico.

Adicionalmente, Kripalani et al.? demonstraram que tera-
pias corpo-mente, incluindo yoga e meditacao mindfulness,
reduzem a metilacdo de genes inflamatdrios, como o TNF, em
mulheres portadoras de estresse cronico, promovendo maior
estabilidade epigenética e salde emocional. Essas praticas
também foram associadas a uma melhora significativa na
resposta emocional e na capacidade de enfrentar situacoes
desafiadoras, fortalecendo seu potencial como ferramentas
para o aprimoramento da resiliéncia emocional em ambientes
educacionais e profissionais.

Por fim, os achados de Kaliman et al.” e Kaliman et al."°
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sobre a influéncia das intervencées multimodais em popula-
coes vulneraveis, como adolescentes com experiéncias adver-
sas na infancia, enfatizam a capacidade do mindfulness de
promover alteracoes epigenéticas benéficas. Esses programas
combinados, que incluem mindfulness, terapia artistica, re-
sultaram em mudancas na metilacao de genes relacionados
ao estresse, inflamacao e processos endocrinos, melhorando
significativamente os sintomas de sindrome de estresse pos-
-traumatico (PTSD) e os niveis de atencao plena.

CONCLUSAO

Conclui-se, portanto, que as praticas de mindfulness apre-
sentam um impacto transformador e multifacetado, ao in-
tegrarem os avancos da ciéncia epigenética com saberes
milenares da meditacdo, promovendo ndo apenas o equilibrio
entre corpo e mente, mas também interferindo de manei-
ra positiva nos mecanismos moleculares que regulam a in-
flamacao e o estresse. Esta revisao sistematica demonstrou
que intervencoes baseadas em mindfulness estao associadas
a modulacao epigenética de genes inflamatdrios, como TNF,
IL-6 e RIPK2, por meio da alteracao do padrao de metilacao
do DNA, resultando em efeitos anti-inflamatorios e neuropro-
tetores relevantes.

Esses achados apontam para o potencial do mindfulness
como uma intervencao complementar eficaz no contexto da
medicina preventiva, especialmente em populacoes com dis-
tarbios psiquiatricos, doencas cardiovasculares e estados in-
flamatorios cronicos. Embora essa estratégia ja esteja previs-
ta entre os Recursos Terapéuticos no SUS™, é crucial ampliar
sua divulgacao e implementacao, para garantir que mais in-
dividuos se beneficiem de seus efeitos. Ao incorporar estraté-
gias mente-corpo de forma mais ampla nas politicas de satude
publica, ndo apenas promovemos o bem-estar individual, mas
também contribuimos para a sustentabilidade dos sistemas de
saude, diante do aumento de doencas relacionadas ao estres-
se e ao estilo de vida moderno.

A medida que novas tecnologias de analise epigenéti-
ca avancam, torna-se urgente a realizacao de estudos com
amostras maiores, padronizacao metodoldgica e seguimento
em longo prazo, para consolidar a aplicabilidade clinica do
mindfulness. Com o fortalecimento de evidéncias e a imple-
mentacao de programas acessiveis e culturalmente adapta-
dos, o mindfulness podera desempenhar um papel central na
transformacao das praticas terapéuticas contemporaneas,
contribuindo para uma abordagem mais holistica, humaniza-
da e eficaz da salde no século XXI.
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