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A estrutura do sistema dual doenga-hospedeiro
Arquitetura de Sistemas para Cancer e Doencgas Cronicas.
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Resumo

Pacientes com doencgas crénicas semelhantes frequentemente apresentam
resultados clinicos marcadamente diferentes, apesar de diagnésticos e
tratamentos comparaveis. Propomos o Framework Doenca-Sistema Hospedeiro
Dual, uma arquitetura conceitual na qual cada doenga cronica é entendida como a
interacao entre um Sistema de Doencga adaptativo e um Sistema de Hospedeiro
adaptativo. Quatro consequéncias légicas decorrem desse quadro: o desfecho
clinico é determinado pelo equilibrio entre Pressao da Doenc¢a e Capacidade do
Hospedeiro; A terapia eficaz modifica ambos; a Capacidade do Hospedeiro pode
ser sistematicamente fortalecida; e a mesma arquitetura se aplica a todas as
doengas cronicas. Juntos, esses conceitos estabelecem a base teérica da
Medicina Integrativa de Sistemas Ortomoleculares (IMO).

Introducgao

Pacientes com doencas semelhantes frequentemente apresentam desfechos
diferentes, apesar de terem diagnésticos e tratamentos semelhantes.

A biologia da doenga sozinha ndo consegue explicar totalmente essas diferencas.

Embora avancos notaveis tenham sido feitos na elucidagdo de mecanismos
especificos da doenga, a medicina contemporanea esta reconhecendo cada vez
mais a importancia das interagdes em nivel sistémico entre patologia e hospedeiro

[1-3].

Propomos que a variavel ausente é a relagao entre a doenga e o hospedeiro em
que ela se desenvolve.

As cinco figuras que seguem apresentam uma estrutura conceitual unica e suas
consequéncias logicas.
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The Disease-Host Dual-System Framework within |-OM

Clinical outcome is determined by the dynamic balance between Disease Pressure and Host Capacity acting on the host organism.
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Figura 1. A estrutura do sistema dual doenga-hospedeiro

Toda doenca crénica consiste em dois sistemas biolégicos adaptativos: o Sistema
de Doencas e o Sistema do Hospedeiro. O Sistema de Doencas abrange os
processos biolégicos que iniciam, mantém e adaptam a doenca durante sua
progressdo. O Sistema Hospedeiro compreende os processos fisiolégicos que
mantém a homeostase, adaptagao, reparo e sobrevivéncia. Nenhum dos sistemas
funciona de forma independente. A doenca modifica continuamente a fisiologia do
hospedeiro, enquanto o hospedeiro responde continuamente por meio da
adaptacdo metabolica, regulagcao imune e reparo tecidual. Portanto, o resultado
clinico surge da interacdo entre esses sistemas adaptativos, e ndo de nenhum
deles separadamente. Essa abordagem move a questao central da medicina de
"Como eliminamos a doenga?" para "Como otimizamos a interagdo entre doencga
e hospedeiro?”

Essa perspectiva é consistente com a biologia de sistemas, que enfatiza interagées
dindmicas entre redes biolégicas em vez de vias isoladas [2].
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Disease Pressure—Host Capacity Balance

Clinical outcome emerges from the dynamic balance between Disease Pressure and Host Capacity.
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* The therapeutic goal is to reduce disease pressure and increase host capacity to shift the balance toward host dominance and restore health.

Figura 2. Pressao da doenca e capacidade do hospedeiro

A interacao entre o Sistema Doolégico e o Sistema do Hospedeiro é expressa como
o equilibrio entre a Pressao da Doenca e a Capacidade do Hospedeiro. A Pressao
da Doenca representa a carga biolégica agregada gerada pela doenca. A
Capacidade do Hospedeiro representa a reserva fisiolégica integrada disponivel
para manter a funcao, adaptar-se ao estresse e se recuperar de lesdes. A
deterioracgao clinica ocorre quando a Pressao da Doenca excede a Capacidade do
Hospedeiro. A recuperagao é possivel quando a Capacidade do Hospedeiro é igual
ou maior que a Pressao da Doenca. O conceito de Capacidade do Hospedeiro esta
relacionado a conceitos fisiolégicos estabelecidos, como homeostase, alostase e
reserva fisiolégica [4, 5].

Ambas as varidveis sdao dindmicas e continuamente influenciadas pela progressao
da doenca, envelhecimento, estilo de vida, exposicao a fatores ambientais e
intervencgao terapéutica. Portanto, o resultado clinico é determinado pela relagao
entre eles, e nao pelo peso da doenca em si.
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Therapeutic Window Engineering in I-OM Systems Medicine

Simultaneously reduce disease pressure and increase host capacity to maximize the therapeutic window
and improve clinical outcome.
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The best therapy is not just about destroying the disease, but about restoring the host.

Decrease disease pressure. Increase host capacity. Expand the therapeutic window. Improve outcomes.

Figura 3. Engenharia de Janelas Terapéuticas em Medicina de Sistemas | OM

Se o desfecho clinico depender do equilibrio entre pressao da doenca e
capacidade do hospedeiro, a terapia deve modificar ambas. A medicina
convencional reduz principalmente a pressdao da doenca por meio de intervengées
especificas. A terapia contra o cancer oferece um exemplo claro de que o
tratamento direcionado a doenca pode melhorar o controle da doenga enquanto
reduz a reserva fisiologica, limitando assim a janela terapéutica [6]. O framework
dual disease-host system expande esse objetivo ao preservar ou aumentar
simultaneamente a capacidade do hospedeiro. Assim, a terapia direcionada para
doencas e a otimizagao do hospedeiro tornam-se estratégias complementares, em
vez de competitivas. O sucesso terapéutico é alcangcado ndao apenas suprimindo a
doenga, mas também ampliando a janela terapéutica ao preservar a reserva
fisiolégica.
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Universal Host Optimization Hierarchy within I-OM

A stepwise, integrative approach to build host capacity and restore physiological homeostasis
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Figura 4. Otimizacao universal de hospedeiros

A capacidade do convidado nao é fixa. Pode ser fortalecida sistematicamente por
meio de otimizacao fisiolégica hierarquica. Estilo de vida, nutricdo, saude
metabdlica, regulagdo enddcrina, fungdo mitocondrial, competéncia imunolégica,
saude ambiental e terapias restauradoras determinam coletivamente a capacidade
adaptativa do hospedeiro [7-9]. Embora essas intervengées possam nao atingir
diretamente mecanismos especificos da doencga, elas fortalecem a base fisiolégica
sobre a qual todas as terapias dirigidas a doencas se baseiam. Portanto, a
Otimizagdao Universal do Hospedeiro representa uma estratégia terapéutica
comum para doencgas crénicas.

Conclusao

A estrutura do sistema dual doencga-hospedeiro baseia-se em uma Uunica
proposicao: toda doenca cronica representa a interagdao entre um sistema
adaptativo de doencga e um sistema adaptativo de hospedeiro.

Quatro consequéncias légicas decorrem dessa proposicao: o resultado clinico é
determinado pelo equilibrio entre a pressao da doenca e a capacidade do
hospedeiro; a terapia deve modificar ambos; a capacidade do hospedeiro pode ser
sistematicamente fortalecida; E a mesma arquitetura de sistemas se aplica a todas
as doencgas cronicas. Juntos, esses conceitos estabelecem a base conceitual da
Medicina Integrativa de Sistemas Ortomoleculares (IMO). Esperamos que essa
estrutura sirva como base conceitual para a geracao futura de hipéteses, validagao
experimental e implementagao clinica.
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